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Il dolore è una esperienza soggettiva, individuale e difficilmente 
condivisibile. L’International Association for the Study of Pain (IASP) lo 
definisce «un’esperienza sensoriale ed emozionale spiacevole, associata o 
meno a danno tissutale, in atto o potenziale, o descritta in termini di danno. È 
un’esperienza individuale e soggettiva, a cui convergono componenti 
puramente sensoriali (nocicezione) relative al trasferimento dello stimolo 
doloroso dalla periferia alle strutture centrali, e componenti esperienziali e 
affettive, che modulano in maniera importante quanto percepito». 
La gravità del dolore non è in direttamente proporzionale al danno tessutale 
quanto, piuttosto, il risultato di una serie di interazioni complesse (sistema 
nervoso, risposte metaboliche, immunologiche, ecc.), modulato da diversi 
fattori (ambientali, culturali, fisici, affettivi, ecc.), in grado di generare 
caratteristiche specifiche per ogni individuo. Il dolore si riscontra in diverse 
situazioni cliniche, rappresentando una delle manifestazioni più importanti 
della malattia. 
Inoltre, tra i sintomi, è quello che mina maggiormente la qualità di vita del 
paziente, sia da un punto di vista fisico che psicologico. 
Di questi aspetti si deve tener conto per un corretto approccio al trattamento 
del dolore cronico. 
Oggetto del presente lavoro sarà la spinal cord stimulation 
(neurostimolazione midollare) declinata in due innovative metodiche di 
somministrazione: la high frequency e la burst stimulation. 
La spinal cord stimulation (SCS) è una metodica interventistica per il 
trattamento del dolore cronico e ha, come principali indicazioni, il low back 
pain, il dolore radicolare e il dolore da intervento fallito alla schiena (FBSS). 
La SCS si effettua a livello midollare, agisce sul sitema nervoso centrale e 
prevede, previa anestesia locale, l’inserimento di un elettrodo in spazio 




2.  CENNI STORICI  
Il trattamento del dolore tramite stimolazione nervosa ha radici storiche 
antiche. Gli egiziani, i greci e i romani utilizzavano correnti elettriche in 
numerose condizioni algiche, sfruttando le proprietà degli organi elettrici di 
alcuni pesci. Pitture tombali risalenti al 2750 a.C. suggeriscono che, gli 
egiziani impiegavano il pesce gatto del Nilo. Nel 420 a.C. Ippocrate sfruttava 
l’azione paralizzante della torpedine, in grado di generare scariche da un 
minimo di 8 volt fino a 220 volt a seconda della specie. Nel 46 d.C. il medico 
romano Scribonio Largo, nel suo “De compositione medicamentorum liber”, 
suggeriva l’utilizzo delle scariche della torpedine per alleviare il dolore nei 
pazienti con gotta, artrite o cefalea.  
La terapia del dolore è stata praticata fin dai tempi remoti, come si può 
osservare tramite l’analisi della storia della medicina.  
Nelle civiltà primitive si credeva che il dolore e la sofferenza fossero 
direttamente ascrivibili a spiriti maligni e forze occulte penetrate nel corpo. 
Queste culture produssero nel passato articolati dispositivi culturali, riti e 
simbologie, per ingraziarsi o allontanare i demoni responsabili del dolore. Lo 
stregone o lo sciamano aveva il compito di “leggere”, tramite simbologie, 
tutto ciò che risultava positivo o negativo a livello sensoriale al fine di poter 
attuare azioni riparatrici o propedeutiche, i rituali appunto, vere e proprie 
performance socio-culturali.  
Nella medicina cinese tradizionale il termine “dolore” compare per la prima 
volta nel trattato medico Huang Di Nei Jing scritto più di 3000 anni fa. 
Secondo i canoni di quella cultura il dolore era il frutto di uno sbilanciamento 
tra Yin e Yang, una coppia  di forze complementari, interrelate l’una all’altra 
e dinamicamente interconnesse. Un eccesso dello Yin avrebbe dato luogo al 
“freddo” e danneggiato la forma della materia biologica. Viceversa, uno 
sbilanciamento a favore dello Yang avrebbe causato “calore”, un danno agli 
equilibri energetici del corpo e quindi dolore. Si postulava, inoltre, il concetto 
di energia corporea circolante lungo canali e meridiani. La terapia mirava al 
ripristino dell’equilibrio delle due forze. 
Nell’Occidente, la prima descrizione del dolore appare nell’ottavo secolo 
a.C., nei poemi di Omero, l’Iliade e l’Odissea. 
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Con Ippocrate (460-377 a.C.) si inaugura una concezione organicistica della 
medicina secondo cui sono le circostanze umane della persona a causare la 
malattia e il dolore. La teoria umorale seguita da Ippocrate sostiene che il 
corpo è governato da quattro diverse tipologie di umori, bile gialla e nera, 
sangue, flegma. Le varie combinazioni e gli equilibri tra questi fluidi 
condurrebbero a salute o malattia.  
Platone (428-347 a.C.) concepiva il dolore come proveniente da aspetti 
sensoriali ma anche dalle emozioni proprie dell’anima che alberga nel cuore. 
Alcmeone, Democrito e Anassagora ipotizzarono che la sede della sensibilità 
e della razionalità fosse il cervello, e non il cuore. 
Aristotele (384-322 a.C.) supponeva che la sede delle sensazioni (vista, udito, 
tatto, olfatto, dolore) fosse il cuore; sostenendo che proprio il tatto, a fronte di 
stimoli eccessivi, fosse il responsabile del dolore. 
Erofilo (335-280 a.C.) dimostrò l’appartenenza del cervello al sistema 
nervoso centrale e ipotizzò che l’encefalo fosse la sede della percezione; 
come avevano già sostenuto in precedenza Pitagora (570-495 a.C.) e 
Anassagora (500-428 a.C.). Galeno (130-201 d.C.)  e Avicenna (980-1039) 
avrebbero ripreso tale ipotesi. Galeno, inoltre, ipotizzava la presenza dei 
meccanismi del dolore nel Sistema Nervoso Centrale (di seguito indicato con 
l’acronimo SNC), descrivendo il processo acuto infiammatorio come 
caratterizzato da dolor, calor, rubor, tumor e functio laesa. Avicenna, medico 
e filosofo musulmano, nel suo Canone della medicina del 1025, propose per la 
prima volta il dolore come una sensazione indipendente dal tatto o dalla 
temperatura. Egli, inoltre, avanzò l’ipotesi che la vera causa del dolore fosse il 
cambiamento delle condizioni fisiche dell’organismo coinvolto, a prescindere 
dalla presenza o meno di un danno. Ciò fece di questo medico un degno 
precursore dell’algologia moderna e il primo a formulare una teoria specifica. 
Tra Rinascimento ed epoca moderna, periodo in cui iniziarono  a svilupparsi 
le prime Università, Galilei (1564-1642) e Descartes (1596-1650) 
rappresentano i maggiori fautori dell’evoluzione del pensiero scientifico e del 
metodo sperimentale applicato al dolore.  
Soprattutto Descartes considerò il dolore come un preciso segnale sensoriale 
relativo a determinate disfunzioni biologiche. Con Descartes compare il 
modello di trasmissione dell’informazione sensoriale dolorosa dove uno 
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stimolo esterno attiva i nervi periferici i quali, tramite il midollo spinale e i 
ventricoli cerebrali, portavano alla ghiandola pineale l’informazione che, in 
quella sede, sarebbe diventata percezione cosciente.  
La Spinal Cord Stimulation nasce e si afferma come metodica antalgica nella 
seconda metà degli anni Settanta come tecnica reversibile, non definitiva per 
il trattamento del dolore cronico.  
Nel 1965 Melzack e Wall, autori della Teoria del controllo dell’ingresso o 
Gate Control Theory (GCT), ipotizzano che la trasmissione degli impulsi 
dolorosi dalla periferia al cervello è correlata all’equilibrio di informazioni 
che attraversano il midollo spinale tramite  le fibre nervose nocicettive (A e 
C) e quelle non nocicettive (A), che interagiscono fra loro. In particolare, 
quando prevale l’attività delle fibre A il dolore è lieve o assente (cancello 
chiuso), viceversa la prevalenza dell’attività delle fibre A e C porta alla 
percezione del dolore (cancello aperto).  
Gli altri momenti accademicamente cruciali nello sviluppo della teoria sulla 
neurostimolazione sono principalmente tre:  
 Nel 1967 Shealey dimostra come la corrente elettrica applicata al 
midollo spinale (colonne dorsali) sia in grado di inibire la trasmissione 
di impulsi associati a stimoli dolorosi. Nasce così la stimolazione 
elettrica del midollo spinale, anche detta Spinal Cord Stimulation (di 
seguito indicata con l’acronimo SCS). In particolare ha sperimentato 
per primo e con successo la SCS, previa laminectomia, nel trattamento 
del dolore cronico ribelle. Seguono anni di successo per la SCS come 
metodica antalgica e parallelamente il suo campo di applicazione si va 
progressivamente estendendo  sulla base di nuove indicazioni, 
prevalentemente neurologiche, trovando applicazione, ad esempio, 
nella spasticità da sclerosi multipla, da lesioni traumatiche e vescica 
neurologica. 
 Nel 1974-1975 Larson mette in discussione la teoria del Gate control, 
avanzando l’ipotesi che  il blocco di conduzione delle vie ipotalamiche 
svolga un ruolo chiave nella riduzione del dolore. 
 Nel 1973 Campbell e Taub avanzano l’ipotesi che la neurostimolazione  
porti a una diminuzione del numero di impulsi condotti dal nervo fino 
ad arrivare al blocco della conduzione, ipotesi questa sostenuta anche 
nel 1976 Ignelzi e Nyquist. 
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Nell’impianto dei primi stimolatori midollare, l’elettrodo era posizionato 
nello spazio subdurale  tramite laminectomia. Nella prima metà degli anni 
Settanta la tecnica venne  perfezionata prevedendo il posizionamento 
dell’elettrodo nello spazio peridurale per via percutanea (suggerito da Dooley 
nel 1975). Dal punto di vista pratico questo porta ad una svolta importante, 
infatti a partire dal 1982 si iniziano a utilizzare sistemi totalmente 
impiantabili.  
3. FISIOPATOLOGIA DEL DOLORE 
Le sensazioni che noi chiamiamo dolorose si presentano con le caratteristiche 
dell’urgenza e della primordialità. Eppure il dolore, al pari di altre sensazioni, 
può essere modulato da moltissime esperienze comportamentali. La 
variabilità del dolore umano suggerisce l’esistenza di meccanismi in grado di 
modulare la trasmissione del dolore da parte dell’organismo. 
Occorre operare innanzi tutto una distinzione tra dolore e nocicezione. Con il 
termine nocicezione si designa la ricezione da parte del sistema nervoso 
centrale (SNC) di segnali evocati dall’attivazione di recettori sensitivi 
specializzati (nocicettori) che forniscono informazioni concernenti gli 
eventuali danni che subiscono i tessuti dell’organismo. Con il termine dolore 
si indica la percezione di una sensazione spiacevole, di avversione, che viene 
avvertita a livello di una regione somatica. Gli stimoli lesivi applicati alla cute 
o ai tessuti sottocutanei, come le articolazioni o i muscoli, attivano i 
nocicettori, che sono costituiti dalle terminazioni periferiche di neuroni 
sensitivi primari i cui corpi cellulari sono situati nei gangli delle radici dorsali 
e nel ganglio di Gasser, annesso al nervo trigemino. I nocicettori sono i 
recettori meno differenziati, sono formati da terminazioni nervose libere, 
prive di strutture periferiche in grado di trasdurre e filtrare le informazioni 
contenute negli stimoli periferici. 
Nell’uomo il dolore è mediato da diverse classi di fibre afferenti nocicettive. I 
nocicettori termici e meccanici hanno fibre A di piccolo diametro, dotate di 
una sottile guaina mielinica, che conducono ad una velocità di 5-30 m/s. 
L’attivazione di questi recettori provoca sensazioni di dolore acuto, di tipo 
puntorio. I nocicettori polimodali vengono attivati da stimoli meccanici di 
intensità elevata, stimoli chimici e termici come il calore intenso o il freddo e 
hanno fibre C, di piccolo diametro, mieliniche, che conducono alla velocità di 
0,5-2 m/s. Sia le fibre A che quelle C si distribuiscono estensivamente sia 
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alla cute che ai tessuti profondi. La sensibilizzazione dei nocicettori a seguito 
di una lesione o di una infiammazione può essere provocata dalla lesione 
tissutale stessa o dalla liberazione di vari mediatori chimici. Questi agenti 
agiscono tutti provocando una diminuzione della soglia dei nocicettori e, a 
volte, anche attivandoli direttamente. L’istamina, per esempio, eccita i 
nocicettori polimodali. Al contrario l’ATP, l’acetilcolina e la serotonina 
possono agire da soli o in combinazione. La prostaglandina E2, metabolita 
dell’acido arachidonico, viene liberata e provoca iperalgesia e 
sensibilizzazione dei nocicettori. La bradichinina viene liberata dai tessuti lesi 
e determina sia attivazione diretta dei nocicettori Aδ e C e provoca anche un 
aumento della sintesi e della liberazione di prostaglandine dalle cellule 
circostanti. Anche i nocicettori liberano peptidi che agiscono sensibilizzando 
le terminazioni sensitive. Per esempio, la sostanza P contribuisce alla 
diffusione dell’edema e dell’iperalgesia provocando vasodilatazione e 
liberazione da parte dei mastociti, di istamina, che a sua volta agisce 
direttamente sulle terminazioni sensitive.Le fibre nocicettive A e C dopo 
essere entrate nel midollo spinale, si suddividono in più rami. Alcuni di essi 
entrano nel tratto di Lissauer, dove decorrono in senso rostrale o in senso 
caudale per alcuni segmenti, mentre altri rami contraggono sinapsi con 
neuroni del corno dorsale. Le fibre nocicettive terminano principalmente nella 
parte superficiale del corno dorsale, che comprende la zona marginale (lamina 
I) e la substantia gelatinosa (lamina II). Alcune fibrenocicettive A proiettano 
anche più profondamente e terminano a livello della lamina V. Le fibre 
nocicettive stabiliscono connessioni dirette o indirette con tre principali classi 
di neuroni del corno dorsale: 
1. neuroni di proiezione che ritrasmettono le informazioni sensitive 
afferenti a centri cerebrali superiori; 
2. interneuroni locali eccitatori che ritrasmettono le loro informazioni 
sensitive a neuroni di proiezione; 
3. interneuroni inibitori che regolano il flusso di informazioni nocicettive 
destinate ai centri superiori.  
La lamina I del corno dorsale contiene un elevato numero di neuroni di 
proiezione che elaborano informazioni nocicettive. Alcuni di questi neuroni 
vengono attivati solo dai nocicettori (sia fibre A che fibre C) e vengono 
denominati neuroni nocicettivi specifici. Altri neuroni di proiezione della 
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lamina I, oltre che dai nocicettori, ricevono afferenze anche dai 
meccanocettori e vengono detti neuroni ad ampio spettro dinamico. 
Un’altra importante popolazione di neuroni di proiezione ad ampio spettro 
dinamico si trova nelle lamine V-VI. I segnali afferenti nocicettivi che 
raggiungono il midollo spinale vengono ritrasmessi ai centri cerebrali 
superiori da neuroni di proiezione attraverso cinque importanti vie ascendenti, 
che prendono origine da lamine diverse del corno dorsale, ovvero:  
1. Tratto spinotalamico è la via nocicettiva ascendente del midollo spinale 
più sviluppata e si origina dai neuroni delle lamine I e V-VII. E’ 
costituito dalle fibre di neuroni nocicettivi specifici e ad ampio spettro 
dinamico che terminano a livello talamico. Questo tratto attraversa la 
linea mediana ed ascende nella sostanza bianca del cordone 
anterolaterale contro laterale. 
2. Gli assoni dei neuroni nocicettivi della lamina VII e VIII formano il 
tratto spinoreticolare che ascende anch’esso nel quadrante 
anterolaterale del midollo spinale. A differenza del trattospinotalamico, 
che è costituito esclusivamente da fibre che attraversano la linea 
mediana, alcune fibre spino reticolari non si decussano. Alcuni assoni 
di questo tratto proiettano sia alla formazione reticolare che al talamo. 
3. Neuroni nocicettivi delle lamine I e V formano il tratto spino 
mesencefalico e proiettano alla formazione reticolare del mesencefalo, 
alla parte laterale della sostanza grigia periacqueduttale e ad altre 
strutture mesencefaliche. La sostanza grigia periacqueduttale stabilisce 
attraverso l’ipotalamo, connessioni reciproche con il sistema limbico. 
4. La maggior parte dei neuroni delle lamine III e IV del corno dorsale 
rispondono solo a stimoli tattili, ma alcuni neuroni vengono attivati 
anche da stimoli nocivi. Neuroni di queste due lamine proiettano al 
tratto spinocervicale che decorre nel cordone dorso laterale del midollo 
spinale e termina nel nucleo cervicale laterale, un piccolo aggregato di 
neuroni disposto lateralmente al corno dorsale, a livello dei segmenti 
cervicali superiori del midollo spinale. Gli assoni ascendenti 
raggiungono alcuni nuclei del mesencefalo e del talamo (nuclei ventrali 
postero-laterale e postero-mediale). 
5. Infine, alcuni neuroni nocicettivi delle lamine III e IV inviano i loro 
assoni alle colonne dorsali del midollo spinale e proiettano insieme alle 
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collaterali delle fibre afferenti primarie mieliniche di grande diametro, 
ai nuclei gracile e cuneato del bulbo. 
Di questi cinque tratti , lo spinotalamico è forse il più studiato. Due importanti 
suddivisioni dei nuclei talamici ricevono afferenze dai neuroni spinali di 
proiezione. Il gruppo nucleare mediale, che comprende il nucleo centrale 
laterale ed il complesso intralaminare, riceve afferenze soprattutto dai neuroni 
delle lamine VI-VIII che possiedono campi recettivi grandi e complessi. Il 
gruppo nucleare laterale, che comprende il complesso ventrobasale e i nuclei 
posteriori, riceve afferenze principalmente dai neuroni nocicettivi specifici e 
ad ampio spettro dinamico delle lamine I e V. Inoltre il talamo mediale riceve 
una cospicua afferenza somatosensitiva da neuroni delle lamine VI-VIII per il 
tramite della formazione reticolare. 
Questa via indiretta è bilaterale e comprende il tratto spino reticolare che 
termina a livello della formazione reticolare del bulbo, dalla quale prendono 
origine le proiezioni reticolari destinate al talamo mediale. Alcuni neuroni del 
complesso ventrobasale del talamo laterale rispondono esclusivamente a 
stimoli periferici nocivi, mentre altri rispondono ad una vasta gamma di 
stimoli somatosensitivi. 
Nel corso dell’evoluzione dei vertebrati la via indiretta spino reticolare è 
comparsa prima della proiezione diretta spinotalamica. La proiezione al 
talamo mediale è stata la prima via spinotalamica sviluppatasi e quindi viene 
detta anche tratto paleospinotalamico. La proiezione al complesso 
ventrobasale del talamo, detta anche tratto neospinotalamico raggiunge il 
massimo sviluppo nei primati. I neuroni dei nuclei intralaminari proiettano in 
maniera diffusa a varie regioni corticali ipsilaterali, mentre i neuroni dei 
nuclei talamici laterali proiettano direttamente alla corteccia somatosensitiva 
primaria. Due classi di neuroni della corteccia somatosensitiva rispondono a 
stimoli nocivi periferici per il tramite di segnali afferenti ritrasmessi dal 
talamo. Una classe di neuroni è dotata di campi recettivi piccoli e contro 
laterali e riceve afferenze dal complesso ventrobasale del talamo laterale. 
L’altra classe di neuroni possiede campi recettivi più grandi e bilaterali e 
probabilmente riceve afferenze dai nuclei del talamo mediale (intralaminari). 
Tuttavia, per le afferenze nocicettive alla corteccia non è stata dimostrata una 
disposizione ordinata, simile a quella delle afferenze di natura tattile, che 
hanno disposizione somatotopica. A rendere difficile la ricostruzione della 
mappa delle proiezioni nocicettive contribuisce indubbiamente il fatto che i 
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nuclei talamici che ricevono afferenze dai neuroni nocicettivi spinali 
proiettano a regioni diverse della corteccia somatosensitiva. La variabilità 
della risposta agli stimoli dolorifici suggerisce l’esistenza, all’interno del 
SNC, di sistemi modulatori in grado di regolare la sensibilità al dolore. 
L’attività dei neuroni spinali che ricevono afferenze nocicettive può essere 
modificata da segnali provenienti da altre afferenze di natura non nocicettiva. 
All’inizio degli anni ’60 ricerche neurofisiologiche hanno dimostrato che la 
stimolazione delle fibre afferenti primarie mieliniche a bassa soglia riduce la 
risposta dei neuroni del corno dorsale alla stimolazione di nocicettori 
mielinici, mentre il blocco della conduzione delle fibre mieliniche provoca la 
comparsa di risposte più potenti da parte di queste cellule. L’attività di certi 
neuroni spinali non può quindi essere stimata semplicemente in base al livello 
di attività delle afferenze nocicettive, ma piuttosto dal rapporto tra attività dei 
nocicettori amielinici e quella delle afferenze mieliniche non direttamente 
implicate nella sensibilità dolorifica. Questa ipotesi è stata avanzata da P.Wall 
e R. Melzack che l’hanno denominata, come già riportato, ‘Teoria del 
controllo a “cancello” o “gate control theory” . Secondo questa teoria, 
l’attività delle cellule del corno dorsale può venir modificata dalle fibre 
afferenti mieliniche A/A, a bassa soglia, e da quelle amieliniche, di gruppo 
C, dai neuroni di proiezione del corno dorsale che ritrasmettono centralmente 
informazioni provenienti dalla periferia e da interneuroni inibitori che 
agiscono sui neuroni di proiezione. I neuroni di proiezione vengono 
direttamente attivati sia dalle fibre mieliniche a bassa soglia che da fibre 
mieliniche. La differenza fondamentale tra questi due tipi di fibre afferenti è 
data dal fatto che le fibre mieliniche attivano anche gli interneuroni inibitori, 
mentre i segnali provenienti dalle fibre mieliniche esercitano su questi 
interneuroni un’azione inibitoria. Pertanto, quando vengono attivate le fibre 
mieliniche a bassa soglia, l’attività dei neuroni di proiezione (e quindi la 
percezione del dolore) si riduce. 
Dalla teoria del controllo a “cancello” è derivata l’ipotesi che la percezione 
del dolore venga influenzata sia dall’attività delle fibre afferenti nocicettive 
che da quella delle fibre afferenti non nocicettive. Inoltre, da tenere presente, 
che i segnali nocicettivi possono essere modulati anche a livello di altre 




Ulteriori informazioni sui meccanismi centrali di controllo del dolore sono 
stati forniti da: 
 scoperta che la stimolazione diretta di alcune regioni del SNC può 
sopprimere la nocicezione. Nell’uomo la stimolazione intracerebrale, a 
scopo terapeutico mediante elettrodi posti a livello della regione grigia 
periventricolare, del complesso ventrobasale del talamo e della capsula 
interna riduce l’intensità del dolore. 
 dimostrazione dell’esistenza di vie discendenti decorrenti nel midollo 
spinale che controllano la nocicezione 
 identificazione dei siti cerebrali sensibili agli oppioidi. La distribuzione 
dei siti cerebrali in cui agisce la morfina si sovrappone a quella dei siti 
la cui stimolazione provoca analgesia. In effetti, sia la sostanza grigia 
periacqueduttale che la regione rostro ventrale del bulbo sono molto 
sensibili alla morfina. 
 scoperta, ad opera di S. Snyder e C. Perl e, indipendentemente, da parte 
di L.Terenius e E. Simon, che la morfina e gli alcaloidi morfino simili 
esplicano le loro azioni fisiologiche legandosi a recettori specifici di 
membrana e la dimostrazione da parte di J.Hughes e H.Kosterlitz, che il 
cervello contiene peptidi oppioidi endogeni. Sono state trovate tre classi 
di peptidi oppioidi endogeni: encefaline, seconda classe appartenente 
alla famiglia della preoppiomelanocortina (POMC) e la terza classe 
appartiene alla famiglia della dinorfina. A livello delle strutture 
implicate nell’elaborazione e nella modulazione della nocicezione sono 
stati identificati composti appartenenti a tutte e tre le famiglie. 
Inoltre negli ultimi anni sono stati conseguiti progressi nell’identificazione dei 
sistemi di neurotrasmissione implicati nella modulazione della nocicezione. 
Molti dei neuroni della regione rostro ventrale del bulbo che proiettano al 
midollo spinale usano come neurotrasmettitore la serotonina. Un’altra 
importante via discendente che si origina nel ponte utilizza la noradrenalina. 
Queste due vie costituiscono un tramite fondamentale per l’azione di 
modulazione della trasmissione nocicettiva da parte delle strutture sovra 
spinali. La distruzione di questi neuroni mediante neurotossine o lesioni 
elettrolitiche riduce o blocca gli effetti analgesici degli oppioidi somministrati 
per via sistemica. Analogamente, l’analgesia provocata mediante iniezione di 
morfina a livello sovra spinale può essere ridotta con l’applicazione nel 
midollo spinale di antagonisti dei recettori per la serotonina. 
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4. SPINAL CORD STIMULATION 
La Spinal Cord Stimulation è una metodica interventistica per il trattamento 
del dolore cronico refrattario a trattamenti medici. Come tale è stata approvata 
nel 1989 dalla Food and Drug Administration (FDA), ente governativo 
americano responsabile della tutela della salute dei cittadini statunitensi. 
Le moderne metodiche di neurostimolazione rappresentano una opzione di 
trattamento in svariate patologie dolorose croniche, come, ad esempio, la 
Failed Back Surgery Syndrome (di seguito indicata con l’acronimo FBSS), 
Complex Regional Pain Syndrome (di seguito indicata con l’acronimo CRPS) 
e vasculopatie critiche degli arti inferiori. Inoltre, considerando che circa 
30000 persone all’anno vengono trattate con SCS, si può ipotizzare con buona 
confidenza che a fronte di un costo iniziale abbastanza elevato, la SCS possa 
portare, nel medio-lungo periodo, a un contenimento dei costi per il Servizio 
Sanitario Nazionale.  
La SCS viene effettuata a livello midollare e prevede, previa anestesia locale, 
l’inserzione di un elettrodo in spazio peridurale a livello midollare/radicolare 
ove si concentra principalmente il dolore. Una volta stabilizzato, l’elettrodo 
viene collegato a un “pacemaker” (letteralmente un segna – ritmo). Tale 
sistema è in grado di somministrare impulsi elettrici al midollo spinale, 
usualmente percepiti come parestesie non fastidiose; l’ intensità di tali impulsi 
elettrici è regolabile dal paziente mentre gli altri parametri di funzionamento 
(principalmente tempo di ripetizione e frequenza) vengono stabiliti dal 
medico al momento dell’impianto. 
I meccanismi fisiologici alla base di questa metodica sono molteplici. Le 
prime teorie chiamavano in causa la già citata Gate Control Theory di 
Melzack e Wall: nel corno dorsale del midollo spinale le fibre nervose 
nocicettive (A e C) e quelle non nocicettive (A) interagiscono tra loro; se 
uno stimolo nocicettivo e uno stimolo meccanico (elettrico nel caso della 
SCS) vengono trasmessi simultaneamente, la trasmissione dello stimolo 
algico sarà attenuata per via dell’azione eccitatoria svolta dalle fibre A 
sull’interneurone encefalinergico che modula l’ingresso di informazioni al 
sistema nervoso centrale. 
Successivamente, nello sviluppo della SCS, sono stati studiati i 
neurotrasmettitori eccitatori e inibitori a livello delle corna dorsali del midollo 
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spinale. In particolare lo stimolo da SCS provoca un incremento dei livelli di 
neurotrasmettitori inibitori rilasciati e una contemporanea riduzione delle 
molecole ‘eccito-tossiche’ come il glutammato. È stato dimostrato che 
l’integrità delle colonne dorsali e soprasegmentali encefaliche è una 
condizione necessaria perché la SCS possa avere effetto.  
Studi condotti su animali hanno dimostrato che, la SCS promuove 
l’attivazione di recettori che modulano il dolore, in particolare il recettore 
GABA-B e adenosina A-1. In particolare lo stimolo da SCS provoca un 
incremento di GABA, sostanza P e serotonina, tutti neurotrasmettitori 
coinvolti nella modulazione del dolore nel midollo spinale.  Proprio lo studio 
di animali con lesioni del nervo sciatico ha suggerito che gli effetti anti-
nocicettivi della SCS avvengono tramite le fibre A. 
La SCS promuove, di fatto, anche l’insorgere di potenziali che viaggiano in 
periferia, interferendo con gli stimoli patologici che nascono dal focus 
neuropatico e contemporaneamente avvia potenziali che raggiungono 
l’encefalo, permettendo al paziente di avvertire le parestesie nel territorio 
normalmente dolente. Al momento non sono ancora del tutto chiari tutti i 
meccanismi di correlazione della SCS con PESS (è probabile che i 
meccanismi fisiologici responsabili del beneficio dei pazienti risiedano in 
fattori molteplici e complessi) 
In conclusione, la SCS si presenta come uno strumento potente nella faretra 
dell’algologo che si trova a trattare il dolore neuropatico. Alcune luci sono 
state accese sui meccanismi d’azione di questa complessa metodica: la ricerca 
futura aiuterà a comprendere meglio le zone d’ombra che ancora rimangono e 
che, probabilmente, aiuteranno a selezionare la miglior terapia per ogni 
singolo paziente. 
5. ANALISI DEI DISPOSITIVI 
Il primo neuro stimolatore fu impiantato da Shealey nel 1967: trent’anni di 
sviluppo tecnologico, unitamente al boom dell’ingegneria biomedica, hanno 
condotto agli attuali neurostimolatori caratterizzati dalla flessibilità di 
programmazione e dalla possibilità di intervenire, mediante un telecomando 
tascabile ed entro certi limiti predefiniti dal medico, nella regolazione del 
dispositivo, finalizzata all’ottenimento della migliore qualità di vita possibile. 
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Nei seguenti paragrafi si descrivono i principali componenti di un sistema di 
SCS.  
5.1. ELETTROCATETERE 
È un cavo sottile impiantato nello spazio epidurale, che possiede, sia 
distalmente che prossimalmente, degli elettrodi in iridio di platino. Tali 
elettrodi, collegati tramite cavi isolati, conducono una serie di impulsi 
di corrente di breve durata e, nella maggior parte dei casi, a frequenza 
costante; tali impulsi stimolano gli assoni dei corni posteriori del 
midollo e permettono loro di inviare un segnale sensitivo non 
nocicettivo. Sia i cavi che il catetere sono rivestiti da una guaina in 
poliuretano biocompatibile o in gomma di silicone, che conferisce 
resistenza al catetere evitando la frattura e il distacco degli elettrodi. Gli 
elettrocateteri attualmente impiegati sono:  i chirurgici e i percutanei; 
quelli chirurgici vengono introdotti tramite una piccola incisione o una 
procedura di emilaminectomia e possono essere composti da 4, 8 o 16 
elettrodi di forma simile a una lastra e inseriti in una scatola di silicone; 
quelli percutanei, invece, vengono inseriti nello spazio epidurale 
mediante un ago di Tuohy e impiegando il fluoroscopio e  sono 
composti da 4-8 elettrodi cilindrici collocati a distanze precise.  
La principale differenza tra i due tipi di elettrocateteri, che ne 
condiziona la scelta, è la maggiore stabilità, a favore di quelli 
chirurgici; questi, infatti, difficilmente vanno incontro a dislocazione e 
pertanto vengono impiantati in pazienti con una storia di pregressa 
dislocazione o in quelli in cui l’impianto per via percutanea è 
precedentemente risultato difficoltoso. 
Uno dei parametri principali da considerare nella scelta degli 
elettrocateteri è la resistenza elettrica; questa è direttamente 
proporzionale alla loro lunghezza; pertanto l’impiego di elettrocateteri 
troppo lunghi può limitare, per dissipazione lungo l’elettrocatetere 
stesso, l’ampiezza e l’intensità  dell’impulso che arriva agli elettrodi.  
5.2. GENERATORI DI IMPULSI 
Originariamente pensati come pura e semplice batteria, i generatori di 
impulsi si sono evoluti costantemente e parallelamente agli sviluppi 
della tecnologia, seguendo così le necessità cliniche, rappresentate 
fondamentalmente da una maggiore efficacia e un miglior confort dei 
pazienti. I primi generatori di impulsi sono comparsi agli inizi degli 
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anni 70 e lavoravano a radiofrequenza. Tali dispositivi erano costituiti 
da due parti; la parte impiantabile era passiva, mentre la seconda parte 
era costituita da un generatore esterno, che inviava l’energia necessaria 
per eseguire la neuro stimolazione attraverso una antenna appoggiata 
sulla cute in corrispondenza di un ricevitore impiantato sottocute e che 
era collegato al catetere stimolatore. L’energia necessaria alla 
neurostimolazione veniva trasmessa tramite radiofrequenze. Il primo 
sistema completamente impiantabile, con cella al nickel-cadmio, 
comparve nei primi anni 80. Da tali batterie, tipiche dei primi sistemi 
impiantabili, l’evoluzione è stata verso celle al litio. 
Oggi un generatore di impulsi è un dispositivo multiprogrammabile 
progettato per la stimolazione del midollo spinale e per la stimolazione 
nervosa periferica. Due sono i tipi di generatori di impulsi di impiego 
attuale: quelli totalmente impiantabili (IPG) e quelli , già descritti, a 
radiofrequenza.  
I sistemi totalmente impiantabili sono costituiti da una fonte energetica 
(è una batteria sigillata) e un circuito elettronico che controlla l’invio 
degli impulsi di stimolazione alle sedi prescelte attraverso le estensioni 
degli elettrocateteri impiantati. Ci sono due tipi di IPG: 
1. Ricaricabili (hanno una durata media di 11 anni); 
2. Non ricaricabili (hanno una durata media di 4 anni). 
5.3. DISPOSITIVI SECONDARI 
 Screener: (stimolatore di prova): al momento dell'impianto, in sede 
intraoperatoria, viene utilizzata una stimolazione di prova per 
mezzo di una fonte di alimentazione temporanea. All'elettrocatetere 
viene collegata un’estensione temporanea collegata allo screener 
per mezzo di un cavo. Lo screener consente di impostare i 
parametri ampiezza, frequenza, durata dell’impulso e selezione 
degli elettrodi. 
 programmatori: sono dispositivi che vengono usati insieme al 
sistema completamente impiantato che consentono la 
programmazione non invasiva dei parametri di stimolazione. 
 dispositivo magnetico di controllo: programmatore portatile a 
disposizione del paziente con il quale il paziente stesso può 
accendere o spegnere il dispositivo e variare le modalità di 
stimolazione, entro parametri definiti dal medico. 
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6. METODICHE DI IMPIANTO 
La SCS si effettua principalmente tramite due tecniche: 
1. Laminectomia minima: l’elettrodo viene inserito nello spazio peridurale 
praticando un foro di 8-10 cm tra le due vertebre prescelte, previa 
resezione del legamento giallo. Durante l’impianto si effettua una 
stimolazione di prova, che provoca parestesia e serve ad identificare la 
posizione esatta degli elettrodi.  
2. Impianto percutaneo: il paziente viene posto in posizione prona con una 
leggera flessione della colonna. Trovato il punto della colonna in cui si 
intende individuare lo spazio epidurale, si procede ad una anestesia 
locale per infiltrazione. La via di approccio sarà quella mediana o 
quella paramediana a seconda del punto prescelto durante il 
repertamento dello spazio. Una volta repertato lo spazio peridurale, 
attraverso un ago di Tuohy, si fa risalire l’elettrocatetere, sotto controllo 
radioscopico, fino al punto midollare da stimolare, avendo cura di 
posizionare la punta del catetere il più possibile sulla linea mediana, 
usando come punto di repere osseo i processi spinosi o il punto di 
mezzo tra i peduncoli vertebrali. Il livello definitivo di stimolazione 
midollare viene ricercato collegando la parte prossimale del catetere 
con un generatore esterno. Si stimola, a questo punto, progressivamente 
il midollo fino a che la conseguente area interessata da parestesia 
corrisponda all’area di distribuzione del dolore. A questo punto 
l’elettrocatetere viene collegato ad un cavo di estensione percutanea e 
viene tunnellizzato facendone uscire l’estremità dal fianco del paziente. 
Successivamente questo cavo viene collegato allo stimolatore esterno 
provvisorio: si esegue così lo screener test. 
Tutto ciò consente di poter effettuare sul paziente un periodo di stimolazione 
di prova, che varia con la sensibilità ed esperienza del medico che impianta, 
ma che oscilla in linea di massima tra 1 e 4 settimane. L’obiettivo dello 
screening di prova è valutare l’effetto della SCS sul dolore, sull’impiego di 
narcotici e sulla qualità della vita, ma soprattutto di determinare il 
fabbisogno di energia elettrica del paziente ed impostare i parametri di 
funzionamento ottimali del neurostimolatore definitivo  
Durante la procedura il medico colloca l’elettrocatetere in modo che 
l’estensione dell’area stimolata sia il più ampia possibile rispetto a quella di 
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dolore del paziente. Successivamente l’elettrocatetere viene collegato allo 
screener, per effettuare la prova intraoperatoria di stimolazione. La fase di 
posizionamento dell’elettrocatetere si basa anche sulla collaborazione ed 
indicazioni del paziente che, fornendo indicazioni sulla sede e sull'intensità 
della parestesia, permette al medico la modifica della posizione degli 
elettrodi. 
Un ulteriore vantaggio offerto dallo screening di prova è dato dalla 
possibilità di scegliere il tipo di neurostimolatore (totalmente impiantabile o 
a radiofrequenza) più indicato per il paziente. Al termine del periodo dello 
screening di prova, si valuta come abbia risposto il paziente e in caso 
negativo si procede alla rimozione dell’elettrocatetere, mentre in caso 
positivo si procede all’impianto di un sistema di SCS completo. Il 
neurostimolatore viene posizionato generalmente nella regione addominale. 
Successivamente all’impianto il medico imposta i parametri di stimolazione 
sulla base dei risultati della fase di screening, al fine di ottenere la maggior 
remissione possibile del dolore. 
6.1. PRINCIPI FONDAMENTALI DI FUNZIONAMENTO 
Il sistema SCS provoca il passaggio di una corrente elettrica impulsata in 
una specifica regione del midollo spinale. Tale passaggio è causato dalla 
applicazione dei due elettrodi (uno positivo e uno negativo) 
dell’elettrocatetere. Tali elettrodi causano una differenza di potenziale con 
conseguente flusso di elettroni (e quindi di corrente elettrica) dall’area più 
elettronegativa (elettrodo negativo) all’area meno elettronegativa (elettrodo 
positivo).  
Il generatore fornisce alle cariche l’energia necessaria a muoversi e sulla 
base della logica di funzionamento impostata, sul generatore stesso, anche la 
modalità con cui le cariche stesse si debbano muovere (alta frequenza, burst 
ecc..). Il movimento delle cariche da un elettrodo all’altro è, come detto, 
chiamato flusso di corrente elettrica. Di fatto l’energia elettrica erogata dal 
generatore viene ‘consumata’ sul carico (area tissutale frapposta tra gli 
elettrodi); infatti l’area tissutale frapposta tra gli elettrodi ha, 
concettualmente, la funzione di una impedenza di carico nel circuito elettrico 
che viene creato dall’impianto di un SCS. Variando la distanza tra gli 
elettrodi si varia l’area interessata dalla stimolazione. 
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6.2. PRINCIPI E PARAMETRI DI PROGRAMMAZIONE 
Si definisce programmazione la tecnica di fasamento tra la stimolazione e il 
dolore del paziente; infatti per quanto affermato in precedenza, la 
neurostimolazione serve proprio a ‘occupare’ le vie nocicettive per 
diminuire la percezione del dolore. Secondariamente il medico che impianta 
e imposta il neurostimolatore si occupa anche di ottimizzarne le prestazioni 
energetiche in modo da avere una previsione di durata della batteria il più 
lunga possibile, compatibilmente con le necessità del paziente. Un ulteriore 
fattore di cui tener conto quando si imposta un neurostimolatore è il tempo 
di assestamento dell’elettrocatetere all’interno del corpo. Generalmente 
occorrono circa due settimane dall’impianto perché l’elettrocatetere si 
stabilizzi e la sua posizione non vari nonostante eventuali movimenti bruschi 
del paziente. Ovviamente un eventuale spostamento dell’elettrocatetere porta 
alla necessità di reimpostare i parametri di stimolazione in considerazione 
della mutata area del corpo interessata al flusso di corrente elettrica 
provocata dall’elettrostimolatore. 
Un sistema SCS deve, pertanto, permettere di poter variare diversi parametri, 
primi fra tutti ampiezza, forma e durata dell’impulso, frequenza di 
somministrazione dell’impulso e modalità di stimolazione. 
6.3. PARAMETRI DELL’ONDA DI STIMOLAZIONE 
La SCS si basa, come visto, sull’invio di una corrente elettrica sul midollo. 
Tale corrente elettrica è, elettricamente parlando, un’onda elettromagnetica 
definita da specifici parametri caratteristici. Variando tali parametri si varia 
il tipo di stimolazione. I parametri fondamentali sono: 
 Ampiezza: è la misura del massimo dell’altezza dell’onda rispetto 
all’asse di propagazione (nel nostro caso l’asse di propagazione è il 
segmento che congiunge i due elettrodi). Il quadrato dell’ampiezza è 
l’intensità dell’onda, ovvero la quantità di energia trasmessa all’area 
frapposta tra gli elettrodi. Tale intensità è direttamente proporzionale 
alla intensità della parestesia percepita dal paziente. 
 Durata dell’impulso: è il tempo (misurato in microsecondi, sec) che 
intercorre affinché la corrente elettrica alternata assuma due valori 
uguali lungo l’asse di propagazione. In linea di massima al crescere 
della durata dell’impulso aumenta la zona di tessuto stimolata e 
aumenta la sensazione di parestesia. 
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 Frequenza: numero di volte in cui viene inviato l’impulso in un 
secondo. Si misura in pulse per second (pps) o in Hertz. 
 Selezione degli elettrodi: offre la possibilità di selezionare gli 
elettrodi attraverso cui far fluire la corrente elettrica. In generale si 
utilizzano le seguenti modalità: 
a) combinazione di elettrodi: si impiegano due o più elettrodi (in 
questo caso gli elettrodi saranno a coppie di polarità opposta); 
in tal modo è possibile regolare i flussi di diverse correnti 
nell’area. In caso di impiego concomitante di più di due 
elettrodi si impiega la terminologia di ‘disposizione di 
elettrodi’; tale modalità permette di generare più campi 
elettrici, e conseguentemente più correnti elettriche, 
modulando maggiormente l’intensità e la dislocazione spaziale 
delle parestesie. In tal caso servirà un generatore di impulsi a 
più di un canale. 
b) elettrodi protetti: si impiegano, in questo caso, tre elettrodi 
posizionati parallelamente; l’elettrodo a polarità opposta 
rispetto agli altri (generalmente il negativo) viene ubicato fra 
gli altri due, aventi la stessa polarità. In questo caso gli 
elettrodi prendono rispettivamente i nomi di anodo diviso e 
catodo protetto. 
6.4. MODALITÀ DI STIMOLAZIONE 
L’obiettivo primario della programmazione è sovrapporre l’andamento della 
stimolazione all’andamento del dolore del paziente. L’obiettivo secondario è 
prolungare la durata della batteria. 
Ciascun paziente richiede un andamento proprio della stimolazione per 
controllare il dolore. Tale andamento della stimolazione può variare nel 
tempo, in particolare durante le prime due settimane dopo l’impianto, a 
causa della eventuali variazioni della posizione dell’elettrocatetere in seguito 
a movimenti bruschi. Può pertanto risultare necessario regolare la 
stimolazione per controllare adeguatamente il dolore. Il sistema SCS è 
costituito da numerosi elementi programmabili, studiati per soddisfare le 
varie esigenze individuali. Questi comprendono i parametri di ampiezza, 
durata dell’impulso, frequenza e modo di stimolazione. 
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La modalità di stimolazione viene studiata sin dalla fase di screening. 
Durante tale fase, prima dell’impianto dello stimolatore finale, il paziente, su 
indicazioni del medico prova le diverse modalità di stimolazione, al fine di 
poter indicare al medico quelle che gli consentono di percepire un piacevole 
formicolio nella zona colpita dal dolore (copertura parestesica). La 
valutazione delle diverse modalità di funzionamento è pertanto necessaria 
per la riuscita della terapia. I modi impostabili di erogazione della corrente 
elettrica dal generatore sono: 
 continuo: il generatore di impulsi eroga continuamente la corrente 
elettrica impostata coi parametri, descritti nel precedente paragrafo, 
settati. Di solito la modalità di erogazione continua viene impostata in 
fase di screening e impianto iniziale per abituare il paziente alla 
neurostimolazione. 
 ciclico: l’erogazione di corrente elettrica avviene in modo da alternare 
momenti in cui la zona viene elettricamente stimolata a momenti in 
cui la zona non è interessata da flusso di corrente elettrica. Questa 
modalità di funzionamento oltre a garantire, in linea di massima, una 
buona copertura dal dolore, aumenta la durata della batteria del 
generatore di impulsi. 
7. COMPLICANZE 
La SCS è diventata una tecnica sempre più diffusa, tanto che si calcola che sia 
stata utilizzata in migliaia di pazienti in tutto il mondo; in alcuni centri sono 
disponibili dati di follow-up su pazienti impiantati da 10 anni. 
Pur tuttavia nonostante gli esiti generalmente positivi dell’impiego della SCS, 
le complicanze correlate ad essa hanno un impatto di circa il 30-40% di tutti 
gli impianti effettuati; per questo motivo, riveste particolare importanza 
informare accuratamente i pazienti in fase di selezione degli stessi. Le citate 
percentuali medie di occorrenza delle complicanze comportano, oltre a una 
diminuzione statistica dell’efficacia della SCS, un incremento dei costi 
complessivi di questa tecnica a carico di un sistema sanitario nazionale come 
quello italiano.  
Delle complicanze, quelle a maggior impatto e maggiore occorrenza, e 
pertanto più documentate nella letteratura scientifica sono: 
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 Danni neurologici dovuti al posizionamento degli elettrodi nello spazio 
peridurale: sebbene non molto frequente, questa complicanza si verifica 
sia a seguito di posizionamento dell’elettrodo per via percutanea che 
chirurgica. Tale tipologia di complicanza causa un danno che può 
occorrere o direttamente (ovvero durante la procedura di impianto), o in 
seguito alla formazione di un ematoma, o, ancora, per lo sviluppo di 
una infezione. Questa complicanza è reversibile se diagnosticata 
tempestivamente e pertanto riveste particolare importanza 
dell’osservazione neurologica nel post-operatorio. 
 Puntura della dura: si può verificare con l’impiego dell’ago di Tuohy o 
del filo guida o dell’elettrodo stimolante durante l’accesso percutaneo. 
 Infezione del neurostimolatore: tale complicanza riveste un aspetto di 
particolare gravità e in alcuni casi si deve ricorrere all’espianto del 
neurostimolatore per guarire l’infezione. È invece particolarmente rara 
l’infezione dell’intero sistema ma può portare alla formazione di 
ascessi epidurali con conseguenze neurologiche disastrose. L’espianto 
in questa circostanza è obbligatorio e indispensabile. In ogni caso, per 
la prevenzione dalle infezioni si utilizza una tecnica sterile durante 
l’impianto, si minimizzano i tempi chirurgici e si somministra al 
paziente una terapia antibiotica profilattica nel preoperatorio.  
 Revisione chirurgica per sostituzione batteria o revisione degli elettrodi 
e delle connessioni. 
 Migrazione dell’elettrodo che può verificarsi durante l’impianto, o 
durante la fase test, o anche dopo l’impianto definitivo. Gli elettrodi 
cervicali sono quelli che hanno una maggiore probabilità di andare 
incontro a dislocazione rispetto a quelli toracici. D’altro canto, la 
migrazione è meno probabile con l’impiego delle piastre e, in caso di 
impiego dell’elettrocatetere, allorquando lo stesso viene inserito nello 
spazio peridurale tramite laminectomia. Uno studio di coorte dimostra 
che l’impiego della tecnica di impianto di laminectomia si hanno 
maggiori complicanze postoperatorie ma a minor tasso di necessità di 
nuovo intervento. 
 Ulteriori complicanze, a minor impatto sono costituite dall’ingresso di 
liquido nei connettori o nell’elettrodo o da eventuali disconnessioni 
elettriche. 
Oltre alle citate complicanze, esiste un’altra classe di complicanze legate alla 
soggettività del paziente; in questo caso la selezione dei pazienti da candidare 
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all’impianto definitivo è un elemento chiave per il successo della terapia. Si 
devono prendere in considerazione diversi aspetti: 
 Tipo di dolore: in un paziente affetto da artrosi non si avrà mai una 
riduzione del pain relief > 50%. 
 Capacità cognitive del paziente: svolgono un ruolo chiave nella scelta 
del dispositivo; per esempio, si deve scegliere un neurostimolatore non 
ricaricabile in quei pazienti che hanno difficoltà a effettuare il processo 
di carica. 
 Follow-up regolari: che consentono di verificare il corretto 
funzionamento del dispositivo. 
8. INDICAZIONI 
Nel 2005 la British Pain Society, in collaborazione con la Society of British 
Neurological Surgeon  ha pubblicato un contenuto in cui raccomanda l’uso 
della SCS nelle seguenti condizioni cliniche: 
A. Forte indicazione in caso di Failed Back Surgery Sindrome (FBSS), 
Complex Regional Pain Syndromes tipo I e II (CRPS), dolore 
neuropatico secondario a danno del nervo periferico, angina 
refrattaria, plessopatia brachiale post-traumatica o post-irradiazione. 
B. Indicazione di livello intermedio in caso di dolore da amputazione, 
dolore assiale dopo chirurgia spinale, nevralgia intercostale, dolore 
associato a danno del rachide, altre sindromi da dolore neuropatico 
periferico. 
Le linee guida più recenti sono quelle dell’American Society of Interventional 
Pain Physicans. Esse riconoscono alla stimolazione spinale, per il trattamento 
del dolore associato a FBSS e CRPS, una grande efficacia per gli esiti a breve 
termine, e un’efficacia di tipo moderata per gli esiti a lungo termine. Nel 
contesto delle terapie per il trattamento dell’FBSS e del CRPS, quali iniezioni 
epidurale di steroidi, iniezioni intra – articolari, terapia elettrotermale 
intradisco, anuloplastica, decompressione percutanea del disco, a cui viene 
riconosciuta una efficacia di livello moderato o limitato evidenzia, in modo 




Una delle indicazioni più comuni per la SCS è la presenza di dolore cronico 
del dorso e delle gambe connesso alla sindrome da intervento alla schiena 
non riuscito, specialmente quando il dolore ha una natura prevalentemente 
neuropatica. Per FBSS si intende un dolore persistente, invalidante alle 
gambe e/o alla regione lombare che segue a uno o più interventi alla schiena; 
tale dolore è comunemente causato da lesioni vertebrali specie nella regione 
lombare. Molti pazienti sviluppano il dolore inizialmente da una discopatia, 
tuttavia il dolore cronico che segue spesso è il risultato di interventi 
chirurgici che causano l’accumularsi di tessuto cicatriziale e/o lesioni 
neurali. La FBSS di origine principalmente neuropatica è la migliore 
indicazione per la neurostimolazione perché tale dolore è principalmente 
nocicettivo, sebbene risponda anche all'infusione intratecale di farmaci. 
Tuttavia, dal momento che la maggior parte del dolore da FBSS comprende 
componenti nocicettive e neuropatiche, può essere efficacemente trattato con 
la neurostimolazione o l'infusione intratecale. 
In una review, del 2005, Taylor ha dimostrato che la SCS riduce il dolore, 
migliora la qualità di vita, riduce il consumo di analgesici e può portare nel 
tempo a risparmi sui costi rispetto alle altre terapie. A differenza 
dell’utilizzo a lungo termine di elevati dosaggi di oppioidi, la SCS non è 
comporta disfunzioni del sistema immunitario e ormonale, a depressione, 
aumento di peso, iperalgesia o dipendenza. 
I risultati degli studi randomizzati controllati, di seguito indicati con 
l’acronimo RCT, su pazienti con FBSS attestano che un numero 
significativamente maggiore di pazienti sottoposti a SCS in aggiunta al 
trattamento medico convenzionale (di seguito indicato con l’acronimo 
CMM) ottiene una riduzione del dolore clinicamente significativa (>50%) 
rispetto ai pazienti sottoposti al solo trattamento medico convenzionale o re-
intervento. Inoltre un RCT di North, la SCS è risultata significativamente più 
efficace rispetto al re-intervento in termini di sollievo dal dolore e 
soddisfazione del paziente. 
8.2. CRPS 
È una condizione di dolore cronico, risultante da una disfunzione del 
Sistema Nervoso Centrale (SNC) e del Sistema nervoso Periferico (SNP). 
Tale condizione patologica può essere classificata come di seguito: 
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 Tipo I (anche definito distrofia simpatico-riflessa): si sviluppa in 
seguito ad un evento nocivo come distorsione muscolare, frattura ossea. 
Tra le cause riconosciamo il trauma ripetuto, l’ictus, l’infarto del 
miocardio, gli sforzi eccessivi. I sintomi algici sono complessi, diffusi, 
ma in particolar modo sproporzionati rispetto alla lesione originale e 
peggiorano in risposta a pressione sugli arti. 
 Tipo II (anche definito causalgia): si sviluppa in risposta a una lesione 
dei nervi, in genere grandi nervi come nervo mediano o sciatico. Il 
dolore è simile a quello della CRPS tipo I, ma i pazienti affetti dal tipo 
II possono anche provare dolore in seguito a uno stimolo che in 
precedenza non era doloroso, o possono essere ipersensibili a uno 
stimolo, spesso a una mano o a un piede. 
Nel 2004 Kemler, hanno effettuato un RCT confrontando pazienti sottoposti 
a SCS e fisioterapia, e pazienti sottoposti solo a fisioterapia. Tutti i pazienti 
sono stati sottoposti a follow-up per due anni. I risultati dimostrano che i 
pazienti portatori di neurostimolatore hanno una significativa riduzione del 
dolore rispetto ai pazienti trattati con la sola fisioterapia. 
8.3. ANGINA REFRATTARIA 
L’angina refrattaria è definita come un grave dolore al torace, causato da una 
malattia coronarica, che non viene alleviato dai trattamenti convenzionali; 
ovvero né dalla terapia farmacologica né dalla terapia medica. 
La SCS sembrerebbe essere una delle più promettenti tecniche per trattare 
l’angina refrattaria. Da studi recenti è emerso che la SCS migliora la classe 
funzionale NYHA, riduce il numero di ricoveri ospedalieri e migliora la 
qualità della vita. Tutti questi miglioramenti perdurano nel tempo. 
Mannheimer ha confrontato, nei pazienti ad elevato rischio chirurgico, gli 
effetti della SCS e del bypass coronarico (CABG). Entrambi i tipi di 
trattamento portano a una riduzione della frequenza degli attacchi anginosi, a 
una riduzione del consumo di nitrati a breve durata d’azione. Tuttavia, 
durante il periodo di follow-up, la mortalità nel gruppo CABG è del 13,7% e 
nel gruppo SCS è pari a 1,9%. Pertanto la SCS può essere un’ottima 
alternativa al bypass coronarico nei pazienti che hanno un aumentato rischio 
di andare incontro a complicanze chirurgiche.  
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Nel 2010 è stato condotto uno studio prospettico multicentrico per valutare 
gli effetti della SCS, a lungo termine, sui sintomi dell’angina e sulla qualità 
di vita dei pazienti con angina refrattaria. I pazienti sono stati impiantati e 
seguiti per 12 mesi. I pazienti portatori di neurostimolatore hanno riferito 
una diminuzione degli attacchi anginosi, una riduzione del consumo di 
nitrati e una migliore qualità di vita.  
Per questa patologia la punta dell’elettrodo è generalmente posizionata a 
livello di T1 o T2, a sinistra della linea mediana. In tal modo il paziente 
percepisce la parestesia in corrispondenza della zona colpita dal dolore 
anginoso. 
8.4. MALATTIE VASCOLARI PERIFERICHE 
Le malattie vascolari periferiche possono portare a ischemia critica degli 
arti. Il termine “ischemia critica degli arti” si riferisce a una condizione che 
si manifesta con dolore a riposo, ulcera o cancrena in una o in entrambe le 
gambe a causa di una malattia occlusiva arteriosa. Pazienti con ischemia 
critica degli arti (CLI)  possono anche andare incontro ad amputazione. 
Grazie a molti studi è emerso che la SCS rappresenta la terapia ideale in 
pazienti con CLI, in quanto diminuisce il dolore e spesso evita 
l’amputazione degli arti. 
Jivegard, in uno studio prospettico RCT, hanno confrontato, in due gruppi di 
pazienti con CLI, la SCS e l’uso di analgesici. Gli autori hanno dimostrato 
che la SCS diminuisce solo il dolore a lungo termine, ma non migliora in 
maniera significativa il tasso di amputazione; che però viene migliorato se si 
considerano i pazienti senza ipertensione arteriosa.   
Petrakis e Sciacca hanno effettuato l’impianto di neurostimolatori  in 150 
pazienti con grave ischemia degli arti inferiori e cancrena, dopo il fallimento 
di ogni terapia medica o chirurgica. Dopo un follow-up medio di 71 mesi; 85 
pazienti hanno ottenuto un pain relief  superiore al 75% e non è stata 
necessaria l’amputazione dell’arto, 28 pazienti hanno raggiunto un pain 
relief superiore al 50% e nei sei mesi successivi non è stata necessaria 
l’amputazione dell’arto; in 37 pazienti è stato necessario comunque 
amputare l’arto.  
I pazienti in cui non si è avuto un aumento della pressione di ossigeno 
transcutanea (TcPO2) sono quelli che non hanno mostrato miglioramenti 
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clinici e sono andati incontro ad amputazione dell’arto; pertanto l’impianto 
definitivo del neurostimolatore viene effettuato solo in quei pazienti con CLI 
che, durante la fase test, hanno avuto un  pain relief superiore al 50% e 
aumento di TcPO 2 maggiore di 15 mmHg.  
8.5. PLESSOPATIA BRACHIALE POST TRAUMATICA 
L’avulsione del plesso brachiale indica uno strappamento delle radici 
nervose midollari che vanno verso l’arto superiore. Si verifica tipicamente 
per traumi cervicali da incidente motociclistico. Le radici maggiormente 
compromesse sono quelle di C5 e C6 (C sta per "cervicale") con perdita 
completa o solo limitata della motilità del braccio, avambraccio e mano, a 
seconda della quantità di fibre compromessa. Il coinvolgimento di C7 e C8 
comporta inevitabilmente una paralisi della mano. Il paziente si presenta 
spesso con l’arto pendulo, insensibile, ma paradossalmente dolente (dolore 
neuropatico). Il dolore è uno dei più difficili da trattare, tanto che il paziente 
stesso chiede di amputargli l’arto, che avverte come corpo estraneo e causa 
di estrema sofferenza. 
8.6. PLESSOPATIA BRACHIALE POST IRRADIAZIONE 
Attualmente la sofferenza del plesso è di raro riscontro grazie 
all’implementazione tecnica e dosimetrica. Se insorge, è dovuta più ad una 
ripresa di malattia che a tossicità. I primi sintomi della plessopatia post-
attinica sono disturbi sensitivi (parestesie disturbanti tipo formicolio e 
dipoestesia nei territori di distribuzione radicolare C5-C6-C7) seguiti da 
compromissione motoria (senso di pesantezza, ipostenia, presenza di 
contratture crampiformi) che interessano prevalentemente il braccio con 
frequente concomitanza di linfedema. 
8.7. NEVRALGIA POST HERPETICA  
(POSTHERPETIC NEURALGIA O PHN) 
Una grave e dolorosa complicazione dell'herpes zoster, una malattia 
infettiva. Il dolore è caratterizzato da bruciore costante, ed episodi folgoranti 
di dolore pungente 
8.8. DOLORE DA ARTO FANTASMA 
Una sensazione dolorosa in un arto amputato, come se l'arto fosse ancora 
presente. Questa sindrome è spesso legata a una sensazione dolorosa, come 
bruciore, puntura, solletico o formicolio. 
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8.9. STENOSI SPINALE 
Un restringimento degli spazi nella colonna vertebrale che dà luogo a 
pressione sul midollo spinale e/o sulle radici dei nervi. La pressione sulla 
parte inferiore del midollo spinale o sulle radici dei nervi che si diramano da 
quell'area può dare luogo a dolore o intorpidimento nelle gambe. La 
pressione sulla regione superiore del midollo spinale (collo) produce sintomi 
simili nelle spalle. 
8.10. NEUROPATIA DIABETICA 
Una condizione dei nervi causata da diabete mellito. È caratterizzata da una 
perdita o riduzione della sensibilità nei piedi e in alcuni casi nelle mani, e da 



















Attuali Indicazioni al trattamento con SCS 
Buone indicazioni per la SCS (buone probabilità di risposta 
 Dolore neuropatico di arti inferiori in seguito a chirurgia spinale 
cervicale/lombare (failed back surgery syndrome) 
 Complex regional pain sindrome di tipo I e II (ex algoneurodistrofia ed 
ex-causalgie di prec. Class IASP 
 Angina refrattaria non riva scolarizzabile classe III IV NYHA 
 Dolore vascolare: arteriopatie vasospastiche o arteriosclerotiche 
obliteranti stadio III e IVa della classificazione di Fontaine (dolore a 
riposo e/o presenza di lesioni cutanee) non rivascolarizzabili 
 Plessopatia brachiale traumatica (parziale, non avulsione) o post-
attinica 
Indicazioni intermedie all’SCS (possibilità di risposta) 
 Dolore da amputazione (dolore del moncone, il dolore da arto fantasma 
non risponde) 
 Dolore assiale (lombare o cervicale) dopo chirurgia spinale 
 Nevralgia intercostale (per esempio dopo toracotomia o post erpetica) 
 Dolore associato con un danno midollare (lesione incompleta) 
Indicazioni scarse per SCS (risposta rara, anedottica) 
 Dolore neuropatico centrale di origine non midollare 
 Dolore da lesione midollare con perdita completa della funzione delle 
colonne posteriori 
 Dolore perineale ed anorettale (eventuale indicazione a stimolazione 
di radici sacrali) 
Assenza di indicazioni (patologie sicuramente non responsive) 
 Sezione midollare completa 
 Dolore nocicettivo non ischemico 
 Avulsione di radice nervosa 
Tabella 1 : indicazioni attuali alla terapia con stimolazione elettrica midollare 
9. SELEZIONE DEL PAZIENTE 
L’esperienza clinica dimostra che la selezione dei pazienti è l’aspetto più 
importante per migliorare la percentuale di successo della SCS. Il National 
Institute for Health and Clinical Excellence (di seguito indicato con 
l’acronimo NICE) raccomanda l’adozione dei seguenti criteri di selezione per 
l’impianto di un neurostimolatore: 
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 Dolore non correlato a cancro, con una causa fisiologica ben definita; 
se il dolore è causato dall’intervento chirurgico effettuato per la 
resezione del tumore, la SCS può essere presa in considerazione. 
 In seguito al fallimento della CMM effettuata per un periodo di 3-6 
mesi ma prima di un re-intervento, se il paziente è neurologicamente 
stabile. 
 In seguito a fallimento della CMM in pazienti affetti da dolore 
neuropatico o dolore misto da almeno 6 mesi, prima di considerare una 
terapia a lungo termine con oppioidi. 
 Re-intervento chirurgico non indicato. 
 Pazienti con disturbi psichiatrici maggiori, non trattati o instabili, 
dovrebbero essere esclusi. 
 Discussione col paziente delle aspettative legate alla terapia. 
 Sospensione dell’assunzione di farmaci utilizzati in modo improprio 
(droghe) prima dell’impianto. 
 Assenza di questioni medico-legali in atto. 
 Capacità di dare il consenso informato prima della procedura. 
 Possesso di capacità cognitive per un corretto utilizzo del dispositivo. 
 RMN o TC della colonna, 12 mesi prima dell’impianto, per escludere 
patologie che potrebbero confondere la diagnosi o potrebbero 
compromettere l’efficacia del trattamento. 
 Aspettativa di vita  superiore a 12 mesi.  
 Collaborazione del paziente per eseguire protocolli di follow-up. 
Da evidenziare è il criterio di esclusione dei pazienti in caso di malattie 
psichiatriche; queste, infatti, influenzano negativamente il tasso di successo 
della terapia. Si stima che il 20%-45% dei pazienti con dolore cronico 
abbiano disturbi psichiatrici.  
La presenza di uno psicologo in un centro multidisciplinare del dolore è 
importante in quanto deve: 
 effettuare una valutazione del dolore in tutti i suoi aspetti 
multidimensionali (Pain Assessment), considerando l’influenza del 
dolore sulla vita del paziente;  
 analizzare il ruolo che i fattori psicologici hanno nell’esordio, nel 
mantenimento e nella cronicizzazione della patologia dolorosa cronica. 
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Pertanto il paziente, prima di essere reclutato per una SCS  deve essere 
sottoposto a una valutazione psicodiagnostica; in questo caso, oltre alla 
presenza di comorbidità psicologiche o psichiatriche, si deve indagare con 
attenzione il potenziale comportamento di abuso di sostanze e la presenza di 
particolari costrutti psicosomatici (indicati da diversi orientamenti psicologici 
come Amplificazione sensoriale, Stile attributivo, Comportamento abnorme 
di malattia, Alessitimia, significato psicodinamico del sintomo algico). 
Anche se si tratta di una fase diagnostica, talvolta limitata al periodo della 
visita, è importante una presa in carico delle valenze affettive e della 
sofferenza psicologica del paziente che può risolversi o in un semplice 
intervento di consultazione psicologica, o nell’indicazione al paziente di 
intraprendere un percorso di psicoterapia e/o tecniche di rilassamento 
psicosomatiche.  
Nel caso di un intervento chirurgico, tanto più quando esso comporta 
l’inserimento di un dispositivo permanente, le principali linee guida dei 
trattamenti medici (American Collage of Occupational and Environmental 
Medicine, 2008; Colorado Division of Worker, Compensation, Chronic Pain 
Task Force, 2007; Work Loss Data Institute, 2008) raccomandano una 
valutazione psicologica prechirurgica (Presurgical Psychological 
Assessment), che fornisce indicazioni rispetto alla capacità del paziente di 
beneficiare del trattamento medico chirurgico e di valutarne gli esiti.  
Gli obiettivi della valutazione psicologica pre-chirurgica nella SCS sono: 
 Identificazione di fattori di esclusione dal trattamento e considerazioni 
sulla superabilità degli stessi. 
 Valutazione della motivazione all’intervento. 
 Valutazione della tendenza alla catastrofizzazione. 
 Identificazione delle aspettative irrealistiche di sollievo dal dolore o di 
recupero funzionale e/o fantasie e credenze inverosimili. 
 Pianificazione di un eventuale trattamento psicologico. 
 Definizione insieme al paziente di alcuni riferimenti nella propria vita 
quotidiana che lo aiutino a valutare l’efficacia o meno dell’impianto in 
caso esso preveda un periodo di prova. 
 Miglioramento della comunicazione tra equipe e paziente attraverso 
l’individuazione di dubbi o errate informazioni. 
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La valutazione dei fattori psicologici nei pazienti candidati a procedure 
invasive è un processo complesso che richiede la collaborazione di psicologo 
e medico. I fattori di rischio psicologici per un debole risultato post-operatorio 
possono predire anche una scarsa risposta ad altri trattamenti, come ad 
esempio alla terapia farmacologica o infiltrativa. Secondo le ricerche riportate 
nelle linee guida, i fattori psicologici sembrano predire il risultato di 
trattamenti sia invasivi che non invasivi con una percentuale di successo 
dell’80%. 
Per quanto riguarda specificatamente la Valutazione Psicologica 
Prechirurgica per la SCS, nel 2004, la European Federation of Inernational 
Association for the Study of Pain ha selezionato specifici criteri di esclusione 
per la SCS: psicosi, grave depressione, abuso di droghe/alcool o 
comportamento di dipendenza da droghe, mancanza di sostegno sociale, 
conoscenza insufficiente della terapia, bassa compliance terapeutica. 
Logicamente la presenza di un fattore di esclusione non è di per sé sufficiente 
ad escludere il paziente dal trattamento proposto, ma serve al allertare il 
professionista ad un ulteriore approfondimento. 
I fattori psicologici si sono dimostrati importanti nel considerare i pazienti 
adatti alla SCS, ma non c’è un consenso unanime su quali caratteristiche 
psicologiche prendere in considerazione. La depressione, di cui soffre la 
maggior parte dei pazienti con dolore cronico, è stata identificata come un 
fattore che riduce l’efficacia del trattamento, ed in alcuni studi i pazienti 
depressi sono stati esclusi a priori (non si fa riferimento, in questo caso, alla 
depressione grave logicamente che, come riportato dianzi rappresenta un 
criterio di esclusione). Viceversa la mania è indicata in alcuni studi come un 
fattore predittivo di successo. Una possibile alternativa è quella di considerare 
la condizione depressiva non come un criterio di esclusione ma come una 
caratteristica psicologica che deve essere misurata e monitorizzata nel 
paziente che si sottopone a SCS così come avviene per il dolore. 
Le categorie diagnostiche sono utili, ma non possono sostituire il giudizio 
clinico che si ottiene dall’incontro con il paziente; pertanto la presenza di un 




10. NUOVE TECNICHE DI STIMOLAZIONE 
Fino a qualche anno fa una delle maggiori problematiche per il medico 
impiantista di neurostimolatori, era la programmazione della 
neurostimolazione stessa; da tale problema scaturiva, conseguentemente la 
scelta della tipologia di elettrodo da impiantare: a  quattro o a otto poli. 
L’evoluzione della tecnica e della ingegneria biomedica ha portato allo 
sviluppo di nuovi devices e all’impiego di nuove tecniche di stimolazione. In 
questo frame work si inquadrano le tecniche di stimolazione che saranno 
oggetto del prosieguo della presente trattazione: 
 alta frequenza 
 burst stimulation. 
11. HIGH FREQUENCY SPINAL CORD STIMULATION 
Una delle evidenze sperimentali della stimolazione dei cordoni spinali 
tradizionale, specialmente in caso di dolore neuropatico, è che se non è 
possibile ottenere parestesie localizzate nell’area dolente del paziente, 
difficilmente si riuscirà a ottenere un soddisfacente pain relief.  In particolare 
è sempre estremamente difficoltoso ottenere una buona irradiazione delle 
parestesie nella zona assiale lombare, plantare e toracica.  
Questo risultato è stato reso obsoleto dall’adozione della stimolazione ad alta 
frequenza, nella quale i parametri della frequenza di stimolazione vengono 
incrementati progressivamente fino a 10KHz, contrariamente alle frequenze 
tradizionali che oscillano tra 60 e 85 Hz ed arrivano a un massimo erogabile 
dall’IPG di circa 250 Hz. L’invio di impulsi ad alta frequenza (parlare di 10 
KHz significa inviare 10000 impulsi al secondo nell’area sottoposta a 
trattamento) porta come effetto della neurostimolazione la totale assenza di 
parestesie. L’assenza di parestesie porta a diversi vantaggi: 
1. Semplificazione della procedura di impianto: infatti in sede 
intraoperatoria l’elettrodo è posizionato utilizzando parametri 
anatomici e dunque non è necessaria né la programmazione 
intraoperatoria né il feed-back del paziente,che può essere 
tranquillamente sedato. 
2. Miglior comfort e tollerabilità per il paziente sia durante la fase di 
impianto test, che durante la stimolazione definitiva. 
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3. Uso del dispositivo anche durante le ore notturne, dato che non si 
hanno modificazioni dell’intensità delle parestesie con i cambiamenti di 
posizione. 
L’utilizzo di impulsi ad alta frequenza è definito, in letteratura scientifica con 
‘High Frequency 10 kHz Spinal Cord Stimulation’ (di seguito indicata con 
l’acronimo di HF10 SCS) e viene impiegato per il trattamento del dolore 
cronico refrattario del tronco e/o degli arti. 
Butt ha valutato il sistema HF 10 SCS in modelli caprini per 10 giorni 
(periodo dovuto al fatto che i tessuti oggetto di neurostimolazione presentano 
danni neuro istologici dopo 240 ore). Impiantando dodici capre, di cui metà 
ha ricevuto la HF 10 SCS Durante tale periodo non è stata evidenziata, 
interpellando un veterinario che ha lavorato in modo blind sul gruppo, 
nessuna differenza istologica significativa tra il gruppo trattato e il gruppo di 
controllo. 
Nell’utilizzo sull’uomo non sono stati rilevati disordini neurologici o 
complicanze differenti rispetto alla SCS tradizionale, pertanto il rischio di 
eventi avversi tra HF 10 e SCS tradizionale è uguale. 
Tiede ha svolto uno studio per la valutazione dell’efficacia dell’HF 10 SCS. 
In particolare sono stati presi in considerazione 24 pazienti con dolore 
prevalentemente lombare candidati all’SCS di 5 centri statunitensi. I pazienti 
hanno eseguito prima un  trial di 4 giorni con neurostimolazione tradizionale, 
e successivamente un secondo trial di 4 giorni con HF 10 SCS. Rispetto 
all’SCS tradizionale, l’HF 10 SCS ha evidenziato un miglioramento sia della 
VAS che dei back pain scores. Su 24 pazienti, 21 pazienti ha preferito l’HF 
10 SCS alla SCS tradizionale. 
Il più importante studio clinico prospettico, osservazionale, multicentrico, 
open label con follow-up è stato condotto in Europa. In questo lavoro sono 
stati analizzati VAS lombare e radicolare, consumo di oppioidi, Oswesty 
Disability Index (di seguito indicata con l’acronimo di ODI), che valuta la 
disabilità associata al low back pain. 
Tutte queste variabili migliorano significativamente, rispetto al valore basale, 
in 24 mesi. Sono stati analizzati i sottogruppi “FBSS”, “paziente senza 
pregresso intervento di chirurgia spinale”, pregresso fallimento di trial SCS. 
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Tutti i tre sottogruppi hanno valori simili alle medie dello studio, 
evidenziando che la HF 10 SCS risulta efficace in tutti i tipi di dolore cronico.  
Russo ha analizzato la casistica di 297 trial in 4 centri australiani che 
comprendeva: dolore lombare e agli arti inferiori (N=136), solo dolore 
lombare (N=50), cefalea con o senza collo (N=21), cervicobrachialgia 
(N=15), e altre sintomatologie algiche. Di questi pazienti, il 25% aveva fallito 
il trial di SCS convenzionale o di stimolazione del nervo periferico. Dei 297 
pazienti sottoposti a trial, 220 pazienti (74%) hanno mostrato una riduzione 
della VAS maggiore del 50% e sono stati sottoposti a impianto definitivo. I 
pazienti con lombalgia predominante e dolore all’arto concomitante hanno 
mostrato il più alto tasso si successo (82%). Dei pazienti che in precedenza 
avevano fallito il trial di SCS convenzionale o di stimolazione del nervo 
periferico, oltre la metà (69%) hanno avuto un trial positivo all’HF 10 SCS. 
La riduzione complessiva dell’NRS è stata del 4,8  1,9 (NRS;0-10) (7,4  
1,6 vs 2,6 1,7 P  0,001) dal basale al post-trial (N=172) e di 3,7  2,1 (P  
0,001) nei follow-up a 12 mesi (N=58).  
Oltre a questi trial multicentrici ci sono trial monocentrici. 
Al Kaisy ha utilizzato l’HF 10 SCS in 15 pazienti con dolore da arto fantasma, 
mantenendo l’efficacia clinica in 10/11 dei pazienti a 6 mesi dall’impianto. 
Verrills, nel suo studio, ha evidenziato una riduzione significativa del dolore 
in pazienti sottoposti a trial di HF 10 SCS dopo il fallimento di SCS 
tradizionale. Tale risultato è comparabile con quello ottenuto nello studio 
europeo. 
Pertanto i risultati di numerosi studi, anche multicentrici, prospettici 
randomizzati, evidenziano l’efficacia della HF 10 SCS anche in quei pazienti 
che precedentemente avevano fallito un trial di stimolazione midollare 
tradizionale o del nervo periferico. 
11.1. MECCANISMO DI AZIONE HF 10 SCS 
La metodica HF 10 SCS è una forma di SCS che rilascia stimoli ad alta 
frequenza al midollo spinale attraverso un sistema di cavi e di un generatore 
di impulsi impiantabile (IPG) molto simile ai sistemi standard. L’onda ad 
alta frequenza, avente una forma diversa da quella usata nell’SCS 
tradizionale, offre una stimolazione elettrica priva della sensazione di 
parestesia, diminuendo, o in certi casi eliminando, gli effetti collaterali più 
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comuni della stimolazione; ci si riferisce, specificatamente, al reclutamento e 
alla stimolazione di aree “non doloranti” e al discomfort e la percezione di 
scossa elettrica durante i cambiamenti di posizione. Nella stimolazione 
tradizionale viene comunemente prodotta una parestesia non voluta e 
opprimente a livello degli arti inferiori o delle coste per ottenere una 
parestesia mirata nelle aree doloranti come la schiena. 
Cuellar, nel suo studio su modelli animali, ha stato dimostrato che HFAC 
(high frequency alterating current) rilasciata verso le radici dorsali e nella 
dorsal root entry zone ( di seguito indicata con l’acronimo DREZ) attraverso 
vari tipi di elettrodi può inibire in modo significativo l’attività dei neuroni 
WDR (wide dynamic range) nel corno dorsale del midollo spinale. Tale 
inibizione causa che i neuroni WDR si decussano e salgono nel midollo 
spinale fino ai centri talamici; tale attività riveste carattere di criticità nella 
percezione del dolore durante una stimolazione nocicettiva. Per quanto 
riportato, anche l’HFAC, come la SCS, può inibire in modo significativo 
l’attività neuronale WDR, supportando in tal modo la possibilità di poter 
usare la HFAC per il trattamento del dolore nocicettivo che origina dal 
sistema nervoso periferico. Inoltre, visto che la stimolazione persistente 
periferica afferente può provocare una sensibilizzazione centrale con la 
conseguente possibilità di stati di dolore cronico o ipersensibilità, l’uso della 
HFAC può portare ad un miglioramento del dolore cronico modulando 
l’input nervoso periferico. I neuroni WDR sono, quindi, più che semplici 
cellule di collegamento, in quanto il loro tasso di stimolazione e quindi 
l’output verso centri superiori è un riflesso dello stato eccitatorio del neurone 
che è un’integrazione dell’input inibitorio ed eccitatorio che ricevono. 
Quindi se l’input ai neuroni WDR è ridotto dalla HFAC applicata ad un 
qualunque aspetto del sistema neuronale afferente primario, consegue che la 
HFAC stessa ha la potenzialità di influenzare l’output WDR modulando 
l’eccitabilità complessiva di questi neuroni WDR. Si ipotizza che la 
soppressione dell’attività neuronale WDR sia il risultato di un blocco nella 
conduzione indotto nei neuroni primari afferenti attraverso la stimolazione 
con HFAC. Risulta pertanto molto probabile che la HFAC agisca secondo 
un meccanismo fisiologico diverso rispetto alla SCS tradizionale. Infatti la 
SCS è rilasciata a basse frequenze, di norma inferiore ai 100 Hz, che 
possono attivare i neuroni. L’azione della SCS può quindi essere dovuta alla 
vera stimolazione delle colonne dorsali del midollo e all’induzione della 
Gate Control Theory del dolore ma l’attivazione di altre strutture neuronali 
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non può essere esclusa come potenziale contributo. Al contrario, nella 
HFAC, che viene rilasciata a frequenze troppo grandi per attivare i neuroni, 
viene indotto un blocco di conduzione, probabilmente attraverso 
l’inattivazione di canali ionici voltaggio dipendenti. 
12. BURST STIMULATION 
Nella stimolazione BURST, un treno ravvicinato di impulsi ad elevata 
frequenza seguito da un plateau viene veicolato attraverso l’elettrodo 
epidurale al midollo spinale, senza generare le parestesie tipiche della SCS 
convenzionale. Tale metodica si basa sull’idea di mimare il fisiologico 
BURST firing del sistema nervoso centrale. L’innovazione nella forma 
d’onda della corrente erogata permette l’esecuzione di studi in doppio cieco 
a placebo controllato. Tali studi hanno evidenziato la riduzione di back, limb 
e general pain maggiore rispetto alla SCS tradizionale. Inoltre studi molto 
recenti hanno evidenziato l’efficacia di questa metodologia anche su pazienti 
affetti da FBSS, neuropatia diabetica e nei pazienti, affetti da FBSS, che 
rispondevano male alla SCS  convenzionale. 
Nella stimolazione BURST, come si evidenzia nella successiva Figura 2, la 
forma d’onda inviata è sensibilmente diversa da quella ad alta frequenza. 
 
Figura 2 : confronto forma d’onda in stimolazione BURST e alta frequenza 
La stimolazione BURST consiste in una serie di stimoli (pacchetti) ad alta 
frequenza intervallati da periodi di quiescenza. I pacchetti consistono in 
cinque stimoli da un millisecondo con un intervallo di quiescenza da 1 
millisecondo (500Hz). Il numero di pacchetti utilizzati per secondo genererà 
il periodo di quiescenza tra i pacchetti stessi. Ad esempio se vengono 
utilizzati 40 pacchetti per secondo avremo una stimolazione BURST 40Hz. 
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Negli studi eseguiti sino ad oggi è stata dimostrata una pain relief superiore 
al 25% con una stimolazione BURST rispetto alla SCS. Tale differenza di 
efficacia si accentua significativamente nei casi di trattamento di FBSS. 
Nel 2010 De Ridder ha impiantato un elettrodo nel midollo spinale in 12 
pazienti tramite laminectomia. Di questi 4 hanno avuto l’impianto a livello 
C2 (dolore a livello cervicale), 7 a livello T8 e T9 (per dolore a livello 
lombare) e 1 a livello T11. Durante la stimolazione esterna i pazienti sono 
stati sottoposti a stimolazione tonica (SCS a 40-50Hz) e la, all’epoca 
nuovissima, stimolazione burst (40Hz burst con 5 picchi a 500Hz per 
singolo burst). Sono stati acquisiti gli score del dolore sia durante la 
stimolazione SCS tradizionale che durante la burst utilizzando la scala 
analogica (VAS) e il questionario ridotto di McGill mentre la parestesia è 
stata soltanto rilevata come presente o non presente; la stimolazione burst in 
entrambi gli score ottenne risultati significativamente superiori alla SCS. La 
parestesia è stata rilevata nel 92% dei casi durante la stimolazione SCS 
mentre solo nel 17% dei casi durante la stimolazione burst. I follow-up sono 
stati cadenzati su una scala temporale totale di 20 mesi. Questo è stato uno 
dei primissimi casi documentati, in letteratura scientifica, di stimolazione 
burst e i follow up eseguiti durante i successivi 20 mesi hanno dato evidenza 
della solidità ed efficacia di questo tipo di stimolazione, alternativa alla SCS 
tradizionale, quasi immune alla sensazione di parestesia. 
Sempre De Ridder nel 2013 ha effettuato uno studio suddividendo una 
popolazione di 15 pazienti in tre gruppi: uno ha ricevuto placebo, un altro 
SCS tradizionale e un terzo ha ricevuto la neurostimolazione di tipo burst. 
Quest’ultima ha fornito sollievo senza generare parestesie, permettendo 
l’impiego di un approccio a placebo in doppio cieco controllato. Gli esiti 
primari di cui si teneva conto erano costituiti da una scala analogica visuale 
del dolore generale (VAS), una scala per il mal di schiena, e una per il 
dolore agli arti. Inoltre in un sottogruppo di cinque pazienti è stato effettuato 
un elettroencefalogramma in quattro condizioni diverse: basale (prima 
dell’inizio della stimolazione), con stimolazione tonica, burst e placebo. La 
stimolazione Burst è stata in grado di migliorare la percezione di dolore alla 
schiena, agli arti e il dolore in generale rispettivamente nel 51%, 53% e 55% 
dei casi; la tonica nel 30%, 52% e 31% rispettivamente. Ovviamente il 
confronto con il placebo è stato totalmente a favore della stimolazione burst. 
Tuttavia, le maggiori differenze sono state ottenute nel e controllo e 
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consapevolezza del dolore a favore della stimolazione burst. L'analisi degli 
encefalogrammi ha dimostrato inoltre che la stimolazione burst attiva la 
corteccia cingolata anteriore. Si può supporre che la differenza fondamentale 
tra stimolazione burst e stimolazione tonica risieda nella capacità, da parte 
della burst di stimolare in modo più selettivo le vie mediali del dolore. 
Nel 2014 Shu ha effettuato un nuovo studio su 20 pazienti affetti da FBSS e 
con già un sistema SCS tradizionale impiantato. A questi pazienti è stata 
praticata neurostimolazione in per una settimana con tre programmi scelti 
casualmente tra la stimolazione SCS tradizionale a 500Hz, la stimolazione 
burst e una stimolazione placebo. L’esito dello studio è stato focalizzato 
sulla quantificazione dell’intensità di dolore residuo su una scala numerica 
(NRS). Anche in questo caso, ma, diversamente da quanto fatto da De 
Ridder nel suo primo studio, è stato impiegato, come parametro di 
valutazione secondaria, il questionario ridotto di McGill. In occasione di 
questo studio è stato panche preso in considerazione il parametro Oswestry 
Disability Index (di seguito indicato con l’acronimo ODI), correlato alla 
disabilità derivante dalla percezione del dolore. L’analisi dei risultati ha 
portato a osservare che i più bassi valori di dolore (NRS), dato questo 
confermato anche dal parametro secondario di McGill, si sono ottenuti, in 
media, nel gruppo che era stato sottoposto a stimolazione burst. In aggiunta 
a tali risultati è stato riscontrata, in termini di valori medi, un sostanziale 
equilibrio tra la stimolazione SCS tradizionale e il placebo. Il parametro ODI 
ha ottenuto, con la tecnica burst, i migliori risultati (più bassi in questo caso) 
rispetto agli altri tipi di stimolazione, tanto che la percentuale di pazienti che 
hanno indicato come preferita tale tecnica è arrivata al 80%. L’esito dello 
studio è stato, come evidente, estremamente positivo per la tecnica burst sia 
in termini di pain relief che in termini di qualità e percezione del dolore, con 






13. STUDIO CLINICO 
13.1. OBIETTIVO 
Obiettivo dello studio è confrontare l’efficacia della stimolazione midollare 
ad alta frequenza e della burst stimulation, seguiti presso il centro di Terapia 
del Dolore dell’Azienda Ospedaliero Universitaria Pisana, con diagnosi di 
FBSS e LBP in termini di riduzione del dolore e miglioramento della qualità 
di vita.  
Le due modalità di stimolazione citate (burst e alta frequenza), infatti, 
portano a un significativo miglioramento del pain relief, della qualità del 
sonno, a una significativa riduzione di assunzione di farmaci analgesici e a 
un contenimento di occorrenza di effetti collaterali. 
Gli obiettivi dello studio sono, pertanto, definiti in: 
 Obiettivo primario: 
Confrontare l’efficacia della neurostimolazione midollare ad alta 
frequenza e burst in pazienti non responsivi ad altri trattamenti per il 
dolore e per cui è indicato l’impianto del neurostimolatore 
 Obiettivo secondario: 
Valutare la sicurezza della stimolazione SCS HF 10 e burst. 
13.2. MATERIALI E METODI 
Il disegno dello studio è retrospettivo e osservazionale, poiché l’impianto di 
neurostimolatori HF 10 e burst è una pratica routinaria presso la Terapia del 
Dolore dell’Azienda Ospedaliera Universitaria Pisana.  
Dal febbraio 2014 al marzo 2016, 26 pazienti sono stati sottoposti a impianto 
di neurostimolatore. Tali pazienti sono stati divisi in due gruppi 
numericamente comparabili, secondo il tipo di neurostimolazione midollare 
ricevuta (14 pazienti stimolati con modalità SCS HF 10 e 12 con 
stimolazione burst). Tali pazienti sono stati seguiti con follow up a 1, 3, 6 e 




1. Pazienti con diagnosi di FBSS con sintomatologia algica a livello 
lombare con o senza dolore alle gambe, già sottoposti a uno o più 
interventi chirurgici alla schiena; 
2. Pazienti con diagnosi di LBP cronico. 
Tutti i pazienti reclutati per questo studio sono risultati refrattari a qualsiasi 
tipo di terapia farmacologica; nei pazienti in terapia farmacologica, si è 
provveduto a non modificarla per sei settimane prima dell’impianto del 
neurostimolatore e per i tre mesi successivi all’impianto. 
Sono stati inoltre definiti, in fase di impostazione dello studio, anche i criteri 
di esclusione dal campione da analizzare, ovvero i pazienti: 
 Affetti da coagulopatia; 
 Oncologici o con aspettativa di vita inferiore a 12 mesi; 
 Affetti da disturbi neuropsichiatrici; 
 Portatori di peacemaker cardiaco; 
 Aventi un pregresso di abuso di sostanze (droghe); 
 Già sottoposti a SCS tonica tradizionale (bassa frequenza) esaminati 
per altre motivazioni (ad esempio per sostituzione della batteria del 
neurostimolatore). 
I criteri di inclusione nella popolazione di riferimento sono invece i seguenti: 
 Pazienti collaboranti per l’esecuzione dei follow up secondo quanto 
previsto dallo studio; 
 Pazienti in grado di fornire il consenso; 
 Pazienti senza deficit cognitivi. 
Dell’iniziale gruppo di 26 pazienti, 2 hanno dovuto espiantare il 
neurostimolatore durante lo studio (non hanno ottenuto un pain relief 
superiore al 50%), mantenendo, tuttavia, le proporzioni numeriche dei 
gruppi invariate visto che appartenevano ciascuno a uno dei due gruppi. 
L’età media del campione analizzato è di 63 anni con un intervallo di 
osservazione dai 42 agli 83 anni. Il dolore, in tutti i pazienti componenti il 
campione di osservazione era insorto, mediamente, da 114 mesi, con un 
intervallo di osservazione compreso tra 12 e 480 mesi. 
La selezione dei pazienti, avvenuta in regime ambulatoriale, includeva 
l’anamnesi e, accertata l’indicazione alla neuromodulazione spinale, 
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l’accettazione della stessa da parte del paziente e una successiva valutazione 
biopsicosociale, propedeutica e precedente l’intervento. Tale valutazione 
multidisciplinare comprendeva oltre alla visita anestesiologica, quella 
psicologica. La valutazione psicologica pre-impianto ha compreso la 
valutazione MINI per la diagnosi psichiatrica secondo i criteri del DSM IV e 
ICD-10 per la verifica della eventuale sussistenza del requisito di esclusione 
di pazienti psichiatrici. 
In fase di valutazione sono state raccolte le variabili demografiche (età, 
sesso, situazione lavorativa, stato civile, anni di scolarità, stato sociale) e le 
variabili cliniche utili per la diagnosi di dolore: 
 inizio del dolore in termini di giorni, mesi o anni rispetto 
all’ammissione nello studio, 
 sedi della patologia dolorosa, 
 presenza e numero di tender points, 
 presenza di eventuali sintomi neurologici (manifestazioni vegetative, 
allodinia, iperalgesia), 
 andamento stagionale del dolore (peggioramento invenale/estivo, 
peggioramento ai cambi stagione, nessuna variazione). 
Ulteriori parametri presi in considerazione sono stati la comorbidità con 
diverse patologie internistiche (patologie neurologiche, altri tipi di 
sintomatologie algiche, ecc) e la eventualmente preesistente terapia 
farmacologica. 
Inoltre si evidenzia che la precedentemente citata valutazione 
biopsicosociale, a latere delle valutazioni mediche, relativa a valutazioni 
psichiatriche e psicologiche, è servita a ridurre al minimo il pericolo di dover 
espiantare il dispositivo. Tale valutazione è state effettuata tramite la 
somministrazione di test sul dolore (QUID, VAS e ODI) e di test sull’ansia e 
sulla depressione (BDI e BAI). 
Anche l’outcome, dello studio è consistito nella somministrazione, durante i 
follow up cadenzati a 1 mese (in cui non si valutavano tutti i parametri), 3 
mesi, 6 mesi ed 1 anno dei questionari di autovalutazione QUID, ODI, VAS, 
BAI e BDI (indici di outcome). Come indice di outcome ai vari tempi del 
follow up, è stata utilizzata la variazione nei punteggi totali e delle singole 
sottosezioni dei citati questionari.  
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Il motivo della selezione dei parametri risiede nel significato stesso dei 
parametri: 
 VAS: quantificazione visuale del dolore usando una scala consistente 
in un segmento orientato di 10 cm su cui il paziente doveva indicare il 
livello di dolore percepito nel periodo per il quale veniva svolto il 
questionario. L’estremo del segmento con il numero 0 indicava 
l’assenza di dolore mentre l’altro estremo, con il numero 10, indicava 
il massimo dolore immaginabile. 
 questionario italiano sul dolore (QUID): comprende 42 descrittori 
distribuiti in 4 classi maggiori e 7 sottoclassi. Le quattro classi 
principali sono: sensoriale (parole che descrivono le qualità sensoriali 
del dolore in termini di proprietà spaziali, temporali, termiche, ecc…), 
affettiva (parole che descrivono le qualità affettive in termini di 
tensione, paura e reazioni autonomiche che sono parte dell’esperienza 
dolorosa), valutativa (parole a carattere valutativo che descrivono 
l’intensità e una globale impressione soggettiva dell’intera esperienza 
dolorosa) e mista. Di queste classi sono state valutate solo le prime 
tre. 
 Oswetry Disability Index (ODI): utile a valutare la disabilità associata 
alla low back pain. Il questionario è suddiviso in 11 sezioni: intensità 
del dolore, sollevamento, cura di sé, cammino, stare seduti, stare in 
piedi, vita sociale, qualità del sonno, capacità di viaggiare, attività 
sessuale (se applicabile), lavori domestici. Per ciascuna sezione vi 
sono 6 frasi, in ordine crescente di gravità della disabilità. L’algoritmo 
di interpretazione del questionario permette di definire una 
percentuale che fornisce il grado di disabilità: 
a. 0%-20% = Disabilità minima 
b. 21%-40% = Disabilità modesta 
c. 41%-60% = Disabilità severa 
d. 61%-80% = Disabilità grave 
e. 81%-100% = Disabilità completa 
 Beck Anxiety Inventory (BAI): strumento molto usato per misurare i 
sintomi delle manifestazioni ansiose. È composto da 21 items; al 
paziente veniva chiesto di valutare quanto i sintomi fossero stati 
presenti nell’ultima settimana su una scala da zero a tre. Un punteggio 
totale alto sul BAI indicava un alto grado di sintomi ansiosi. Il 
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questionario ha mostrato un’alta consistenza interna e validità sulla 
popolazione clinica esaminata. 
 Beck Depression Inventory (BDI): questionario di autovalutazione 
composto da 21 domande. Il BDI-II è uno strumento utile per la 
misurazione del grado di depressione. Ai partecipanti è chiesto di dare 
un punteggio da zero (0) a tre (3) per ogni item. Un punteggio totale 
alto sul BDI indica un alto grado di depressione. Anche questo 
l’outcome di tale questionario, ovvero il parametro BDI è risultato 
essere affidabile e valida sul campione clinico esaminato. 
I dati raccolti in fase di ammissione dei vari pazienti nel presente studio sono 
riassunti nella seguente tabella 1: 
Numero 
d’ordine 
Età Sesso Durata 
dolore 
VAS BDI BAI ODI SCS 
1 56 F 120 7 20 9 30 10KHz 
2 57 M  9 51 60 82 10KHz 
3 63 F  7 28 21 54 10KHz 
4 57 F 48 7 20 32 68 10KHz 
5 69 F 120 9 12 11 53 Burst 
6 (*) 57 F  6 3 2 64 Burst 
7 59 M 18 8 15 10 54 Burst 
8 72 F 60 9 0 1 36 10KHz 
9 50 M 180 10 11 15 62 10KHz 
10 62 F 24 10 39 24 80 Burst 
11 76 F 480 10 6 9 52 Burst 
12 59 M  10 20 22 50 Burst 
13 58 M 12 9 16 9 52 Burst 
14 77 M 180 10 15 5 48 Burst 
15 (*) 83 M      10KHz 
16 75 M 144 8 24 4 44 Burst 
17 79 M  7 2 5 44 10KHz 
18 58 F 36 10 17 10 62 Burst 
19 66 M 180 7 0 5 16 Burst 
20 56 M 108 7 11 9 50 10KHz 
21 64 F 360 5 8 8 38 10KHz 
22 73 M 24 7 5 3 44 10KHz 
23 42 M 36 6 20 21 48 Burst 
24 63 M  6 8 8 66 10KHz 
25 43 F 24 7 3 7 28 10KHz 
26 52 F 18 7 7 10 44 10KHz 
Tab. 1: Baseline della popolazione selezionata (pazienti sottoposti a espianto provvisorio) 
Una volta ricevuto l’impianto provvisorio, i pazienti, per le successive 
quattro settimane e a cadenza settimanale, sono tornati presso la UO per la 
valutazione tecnica del device, per la medicazione della ferita chirurgica e 
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per stimare il pain relief post-impianto (se il pain relief rimaneva al di sotto 
del 50% i pazienti non accedevano alla successiva fase di impianto 
definitivo). 
13.3. RISULTATI 
Dopo aver raccolto i dati per un anno, durante le visite di follow up, tali dati 
sono stati analizzati con tecniche di statistica interferenziale ANOVA (utile 
alla valutazione comparativa di dati relativi a due o più gruppi di studio, nel 
nostro caso SCS HF10 e burst stimulation). 
L’età media dei pazienti è 63 anni (età minima 42 anni, massima 87 anni), 
percentualmente omogenea in termini di genere, secondo quanto riportato 
nel successivo grafico 
 
Grafico 1: distribuzione pazienti per sesso 
Il primo parametro preso in considerazione è stata la scala VAS. I dati 
raccolti indicavano un valore di baseline iniziale per i pazienti impiantati con 
neurostimolatore HF 10 pari a 7.33 su una scala di 10, mentre i pazienti 
impiantati con stimolatore burst avevano una baseline di 8.46 su scala 10. 
Dopo 12 mesi di monitoraggio e con un p-value<0.0001 (quindi ad alta 
affidabilità), i pazienti impiantati con HF 10 hanno valutato il dolore 
percepito su 3.83 mentre i pazienti impiantati con burst hanno valutato il 
dolore percepito pari a 4.40. In termini percentuali assolute, quindi, nel caso 
HF 10 c’è stata una diminuzione del 35% di percezione del dolore 
(dimezzamento rispetto alla baseline) e nel caso burst c’è stata una 
diminuzione percentuale del 40%, con analogo dimezzamento, al termine del 
periodo di monitoraggio, della percezione del dolore. Pertanto si può 
concludere che non c’è stata una differenza significativa nel parametro VAS 







Grafico 2: andamento del parametro VAS nei due gruppi di studio 
Per quanto attiene al QUID, il parametro di controllo p-value risulta inferiore 
a 0.0001 e pertanto anche per questo dato i valori raccolti risultano 
significativi. In particolare, come visto in precedenza, anche per la sottoclasse 
sensoriale del QUID, non si evidenziano differenze percentuali significative 
tra la modalità di stimolazione SCS HF 10 e la burst stimulation. 
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La sottoclasse relativa alla dimensione affettiva del parametro QUID non è 
stata tenuta in considerazione perché il p-value non rientrava nei valori utili e 
pertanto, andando a esaminare i dati rilevati sono stati giudicati non 
correlabili e pertanto di scarso interesse statistico. Per quanto invece attiene 
alla dimensione valutativa del parametro QUID, come evidenziato nel 
successivo grafico 4, a fronte di una consistenza statistica dei dati raccolti (p-
value<0.0001), si nota una migliore performance della stimolazione burst. 
 
Grafico 4: distribuzione Dimensione Valutativa del parametro QUID 
Una analisi più approfondita dei grafici 3 e 4 evidenzia che la burst 
stimulation ha un ‘effetto immediato’ che porta al paziente una sensazione di 
beneficio immediato riscontrabile nel sensibile decremento dei valori al 
controllo a 3 mesi, salvo poi riallinearsi all’andamento della SCS HF 10. 
Per quanto invece attiene il parametro ODI, ovvero la percentuale di disabilità 
associata al low back pain, a fronte di una significatività dei dati statistici (p-
value<0.0001 e parametri statistici ben distribuiti), si riscontra un netto 
miglioramento, in percentuali assolute circa il 10% in di differenza 
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Grafico 5: andamento parametro ODI nel periodo di osservazione 
Per quanto attiene l’andamento del parametro BDI (misura della depressione 
del paziente) monitorato in un anno sui membri dei due gruppi, si nota che, a 
fronte di una differenza nei valori di baseline, in termini di percentuali 
assolute di miglioramento, le performances dei due sistemi di stimolazione 
sono essenzialmente sovrapponibili (anche in questo caso è stato preso a 
riferimento il parametro statistico p-value e si è verificato che il suo valore 
fosse inferiore a 0.0001 per poter ritenere statisticamente significativi i 
risultati ottenuti). L’andamento dei valori del BDI è riportato nel successivo 
grafico 6. 
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L’ultimo parametro definito tra i metodi del presente studio era il BAI, indice 
dello stato di ansietà del paziente. Tale parametro, la cui consistenza statistica 
è basata su un p-value<0.0001, evidenzia che mentre l’impiego di SCS HF 10 
non dà, sostanzialmente, alcun beneficio, al contrario della burst stimulation 
che evidenzia un buon decremento nel periodo di osservazione, al passare dei 
follow-up. 
 
Grafico 7: andamento del parametro BAI nel periodo di osservazione dei due gruppi 
Da un punto di vista dell’outcome secondario, ovvero la sicurezza, su nessun 
paziente sono occorsi effetti collaterali e complicanze, pertanto si può 
ipotizzare che entrambi i metodi di stimolazione, con impianto percutaneo, 
non danno occorrenza di complicanze. 
13.4. DISCUSSIONE 
Nello periodo di monitoraggio, 26 pazienti sono stati suddivisi in due gruppi e 
sottoposti a due diverse metodologie di neurostimolazione midollare. Sebbene 
ci siano stati dei casi in cui i pazienti hanno ottenuto un significativo 
miglioramento della qualità della vita e della percezione del dolore, secondo i 
parametri presi in considerazione, tali situazioni non sono correlabili a una 
modalità di stimolazione piuttosto che all’altra; sul campione esaminato, sui 
tempi di monitoraggio e sui parametri di valutazione, sostanzialmente si 
equivalgono. È doveroso, d’altro canto, evidenziare che il campione di 
osservazione (26 pazienti) è abbastanza limitato per poter conferire ai risultati 
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può essere un buon punto di partenza per sviluppi futuri ed eventuali ulteriori 
valutazioni comparative. Un possibile spunto potrebbe essere dato dalla 
inversione delle modalità di stimolazione nei due gruppi alla fine di un anno 
di survey: in tal modo si potrebbe uscire dalla soggettività data dalla 
percezione sensoriale dei pazienti per raggiungere una maggiore oggettività 
dei risultati. 
Entrambe le modalità di stimolazione hanno evidenziato delle somiglianze e 
differenze. In particolare, la somiglianza più evidente è l’assenza di 
parestesia. Il meccanismo di azione della stimolazione burst non è ancora del 
tutto chiaro; la neurostimolazione tradizionale SCS influenza i percorsi 
laterali talamici preposti alla conduzione del dolore, deputati a far 
discriminare il dolore da un punto di vista sensoriale. La neurostimolazione 
burst e forse anche la SCS HF 10 potrebbero agire sulla parte mediale dei 
percorsi talamici del dolore, deputati alla elaborazione affettiva/ emozionale e 
cognitiva del dolore. Ad esempio, il modello SCS burst, caratterizzato da un 
treno di pacchetti alta frequenza limitato nel tempo, potrebbe essere simile 
allo stato usuale di ‘burst firing’ dei circuiti neuronali, noti per far parte 
della rete di processing della percezione del dolore da un punto di vista 
comportamentale/affettivo; tuttavia, allo stato attuale di conoscenza dei 
meccanismi di azione della neurostimolazione burst, quanto riportato può 
avere esclusivamente carattere di ipotesi da riscontrare con ulteriori trial 
clinici mirati, eventualmente sfruttando tecniche di imaging neurale 
ottimizzate per evidenziare cambiamenti di connettività e morfometrici delle 
zone neurali che si reputano interessate dalla neurostimolazione ad alta 
frequenza e burst (che, si suppone, interessino i medesimi percorsi neurali). 
14. CONCLUSIONI 
I dati raccolti hanno dimostrato dei risultati generalmente sovrapponibili tra la 
neurostimolazione ad alta frequenza e burst in pazienti affetti da FBSS ed 
LBP refrattari ad altri trattamenti. L’intento dello studio, d’altro canto, era di 
dimostrare l’efficacia di entrambe le metodologie di stimolazione piuttosto 
che cercare la superiorità di una rispetto all’altra. Lo studio, come già 
evidenziato, è afferente un campione poco esteso e a un periodo di 
monitoraggio relativamente contenuto (12 mesi); è comunque fuori di dubbio 
che la novità tecnologica introdotta dalla neurostimolazione burst si è 
parzialmente sovrapposta alla stimolazione ad alta frequenza (anch’essa 
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relativamente nuova) e pertanto gli studi svolti su queste due modalità di 
neurostimolazione, soprattutto gli studi comparativi come il presente, hanno 
carattere pionieristico e il ruolo di gettare le basi per studi futuri più strutturati 
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